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Streszczenie 

Cel analizy 

Celem analizy byla ocena ekonomiczna oplacalnosci finansowania w ramach srodkow publicz- 

nych infliksymabu (Inflectra®): 

• w leczeniu podtrzymuj^cym ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita 

grubego [WZJG) u dorostych chorych, ktorzy odpowiedzieli na leczenie indukcyjne; 

• w leczeniu indukcyjnym i podtrzymuj^cym umiarkowanej czynnej postaci wrzodziej^ce- 

go zapalenia jelita grubego u dorostych chorych, ktorzy niedostatecznie reaguj^ na le- 

czenie standardowe; 

• u dzieci i mtodziezy w wieku od 6 do 17 lat, w leczeniu indukcyjnym i podtrzymuj^cym 

ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego, ktorzy niedostatecznie 

reaguj^ na leczenie standardowe. 

Metody 

Analizy ekonomiczn^ (analizy kosztow-uzytecznosci) przeprowadzono w rocznym (52 tyg.) ho- 

ryzoncie czasowym z wykorzystaniem nowego, zbudowanego w tym celu, modelu (w formie 

drzewa decyzyjnego) zaimplementowanego w programie Microsoft Excel. Struktur^ modelu 

odwzorowuj^cego sciezki terapeutyczne opracowano na podstawie 

Szacowane w modelu efekty zdro- 

wotne wyrazono przy uzyciu miary QALY, a do sparametryzowania wykorzystano dane pocho- 

dz^ce ze zidentyfikowanego w ramach przegl^du systematycznego raportu NICE. 

W przeprowadzonej analizie klinicznej nie zidentyfikowano randomizowanych badah klinicz- 

nych dowodz^cych wyzszosci infliksymabu nad technologiami medycznymi dotychczas refun- 

dowanymi w rozwazanym wskazaniu. Tym samym zachodz^ okolicznosci, o ktorych mowa w 

art. 13 ust. 3 ustawy refundacyjnej i zgodnie z Rozporz^dzeniem Ministra Zdrowia wyniki anali- 

zy przedstawiono w postaci wspofczynnikow kosztow-uzytecznosci (ang. cost-utility ratio, CUR). 

W analizie uwzgl^dniono instrument dzielenia ryzyka [ang. risk sharing scheme, RSS). 

Analizy przeprowadzono z perspektywy Narodowy Fundusz Zdrowia (NFZ) i z perspektywy 

wspolnej (NFZ + pacjent). 

Wyniki 

Ciqzka postac WZJG 

Wyniki analizy podstawowej dla ci^zkiej postaci WZjG wskazuj^, ze oszacowany w ramach sce- 

nariusza istniej^cego efekt zdrowotny wynosi W wariancie z uwzgl^dnieniem RSS 
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catkowity koszt ponoszony przez ptatnika publicznego w scenariuszu istniej^cym wynosi 

^^^^^^^|Odpowiada to wartosci CUR rownej W przypadku scenariu- 

sza nowego oszacowana wartosc efektu zdrowotnego wynosi ^^^^^^|Cai:kowite koszty po- 

noszone z perspektywy NFZ wynosz^ Tym samym oszacowana z perspektywy 

NFZ wartosc CUR dla scenariusza nowego wynosi 

Przeprowadzona analiza wrazliwosci uwzgl^dniaj^ca nizsz^ mas^ ciata chorych oraz alterna- 

tywne wartosci uzytecznosci przyj^te w modelu wykazata, ze u pacjentow z ci^zk^ postaci^ 

WZJG oszacowana CUR 

odpowiednio w scenariuszu istniej^cym i nowym. 

Umiarkowana postac WZJG 

Wyniki analizy podstawowej dla umiarkowanej postaci WZJG wskazuj^, ze oszacowany w ra- 

mach scenariusza istniej^cego efekt zdrowotny wynosi wariancie z uwzgl^dnie- 

niem RSS catkowity koszt ponoszony w scenariuszu istniej^cym z perspektywy platnika pu- 

blicznego wynosi Odpowiada to wartosci CUR rownej W 

przypadku scenariusza nowego oszacowana wartosc efektu zdrowotnego wynosi 

Cafkowite koszty ponoszone z perspektywy NFZ wynosz^ Tym samym oszaco- 

wana wartosc CUR dla scenariusza nowego z perspektywy NFZ wynosi 

Przeprowadzona analiza wrazliwosci wykazafa, ze u pacjentow z umiarkowan^ postaci^ WZJG 

oszacowana wartosc CUR z perspektywy NFZ 

Populacja pediatryczna WZJG 

Z uwagi na brak danych umozliwiaj^cych parametryzacj^ modelu na podstawie wynikow z ran- 

domizowanych badan klinicznych przeprowadzonych w populacji chorych <18 roku zycia, anali- 

zy opfacalnosci stosowania infliksymabu w populacji pediatrycznej przeprowadzono jako jeden 

ze scenariuszy analizy wrazliwosci dla populacji chorych z umiarkowan^ postaci^ WZJG. 

Uwzgl^dniono przy tym nizsz^ mas§ ciafa pacjentow. Wyniki analizy dla tej populacji wskazuj^, 

ze oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego oraz 

w przypadku scenariusza nowego. W analizie uwzgl^dniaj^cej RSS cafkowite osza- 

cowane koszty w scenariuszu istniej^cym z perspektywy NFZ wynosz^ scena- 

riuszu nowym koszty te wynosz^ ^^^^^^^^|Oszaco\vana wartosc CUR w scenariuszu ist- 

niejacym wynosi zatem w scenariuszu nowym 

Otrzymane wyniki nalezy interpretowac ostroznie, gdyz wyznaczone wartosci CUR stanowi^ 

jedynie pewne przyblizenie rzeczywistych wynikow dla populacji pediatrycznej. 

Wnioski 

Oszacowane wartosci CUR dla scenariusza nowego dla 

scenariusza istniej^cego, zarowno dla postaci umiarkowanej jak i ci^zkiej WZJG. Analiza wrazli- 

wosci wykazafa, ze stosunek CUR dla scenariusza nowego i istniej^cego jest zblizony do wartosci 

uzyskanej w analizie podstawowej. Przy interpretacji uzyskanych wynikow, niezaleznie od nasi- 

choroby, na uwadze 

Finansowanie ze srodkow publicznych infliksymabu 

(Inflectra®) zgodnie z zapisem wniosku refundacyjnego wiaze sie z 
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Przyj^te w niniejszej analizie podejscie do modelowania wynika ze specyfiki problemu decyzyj- 

nego [dost^pnosc w Polsce programu lekowego dot. indukcji remisji infliksymabem) i w efekcie 

uwzgl^dnienia danych klinicznych na podstawie opinii eksperta. Ze wzgl^du na istniej^cy pro- 

gram lekowy indukcji remisji infliksymabem przeprowadzenie jednej analizy, wspolnej dla po- 

staci umiarkowanej i ci^zkiej WZJG, nie byfo mozliwe. Podejscie to byfoby niezgodne z wymaga- 

niami ustawowymi i nie uwzgl^dnialoby istniej^cej praktyki klinicznej dotycz^cej leczenia WZJG 

w Polsce. Warto podkreslic, ze podejscie przyj^te w niniejszej analizie [modelowanie w rocznym 

horyzoncie) nie umozliwia oceny pelnych [dtugoterminowych) korzysci zwi^zanych z leczeniem 

infliksymabem, m.in. utrzymywania si^ odpowiedzi po zakonczeniu terapii, a zatem jest podej- 

sciem konserwatywnym. 

Rozszerzenie obowi^zuj^cego programu lekowego zgodnie z zapisem wniosku refundacyjnego 

umozliwi dost^p do nowoczesnej technologii szerszej grupie pacjentow. Nalezy podkreslic, ze 

terapia infliksymabem rekomendowana jest zarowno przez Polskie Towarzystwo Gastroentero- 

logiczne, jak i przez NICE. 
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Stowa kluczowe 

infliksymab, wrzodziej^ce zapalenie jelita grubego, analiza ekonomiczna 
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Skroty i akronimy 

95%CI 95% przedzial ufnosci (ang. confidence interval) 

AOTMiT Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji 

CUA analiza kosztow-uzytecznosci (ang. cost-utility analysis) 

CUR wspolczynnik kosztow-uzytecznosci (ang. incremental cost-utility 

ratio) 

ChPL Charakterystyka Produktu Leczniczego 

EQ-5D kwestionariusz oceny jakosci zycia EuroQol 

GKS glikokortykosteroidy 

GUS Gtowny Urz^d Statystyczny 

HRQoL jakosc zycia uwarunkowana stanem zdrowia (ang. health related quality 

oflife) 

i.v. podanie dozylne 

IPX infliksymab 

]GP Jednorodne Grupy Pacjentow 

mc masa ciala 

n/d nie dotyczy 

NICE National Institute for Health and Care Excellence 

p.o. podanie doustne 

QALY lata zycia skorygowane o jakosc (ang. quality adjusted life years) 

RSS instrument dzielenia ryzyka (ang. risk scharing scheme) 

WZJG wrzodziej^ce zapalenie jelita grubego 
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1 Wstejp 

Niniejszy dokument przedstawia wyniki analizy ekonomicznej (analizy kosztow- 

uzytecznosci) dla infliksymabu (Inflectra®) w: 

• leczeniu podtrzymuj^cym ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita 

grubego (WZJG) u doroslych chorych; 

• leczeniu indukcyjnym i podtrzymuj^cym umiarkowanej czynnej postaci wrzo- 

dziej^cego zapalenia jelita grubego (WZJG) u doroslych chorych; 

• leczeniu indukcyjnym i podtrzymuj^cym ci^zkiej postaci wrzodziej^cego zapale- 

nia jelita grubego u dzieci i nflodziezy. 

Obecnie w Polsce leczenie biologiczne wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego dost^pne 

jest u doroslych chorych w ramach programu lekowego indukcji remisji przy zastoso- 

waniu infliksymabu. Zgodnie z literalnym zapisem obecnego programu lekowego do 

programu wl^czeni mog^ zostac chorzy z ocen^ aktywnosci choroby >6 punktow w skali 

Mayo, co odpowiada umiarkowanej i ci^zkiej postaci choroby. Zgodnie z praktyk^ kli- 

niczn^ do programu wl^czani s^ wyl^cznie chorzy z ci^zk^ postaci^ i/lub zaostrzeniami 

wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego, populacja ta nie stanowi przedmiotu analizy. 

Zgodnie z wnioskiem refundacyjnym podmiot odpowiedzialny wnioskuje o rozszerzenie 

istniej^cego programu lekowego i stosowanie terapii biologicznej: 

• w leczeniu podtrzymuj^cym ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia je- 

lita grubego u doroslych chorych, ktorzy odpowiedzieli na leczenie indukcyjne; 

• w leczeniu indukcyjnym i podtrzymuj^cym umiarkowanej czynnej postaci wrzo- 

dziej^cego zapalenia jelita grubego u doroslych chorych, ktorzy niedostatecznie 

reaguj^ na leczenie standardowe; 

• u dzieci i mlodziezy w wieku od 6 do 17 lat, w leczeniu indukcyjnym i podtrzymu- 

j^cym ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego, ktorzy 

niedostatecznie reaguj^ na leczenie standardowe, 

Wnioskowana w ramach leczenia podtrzymuj^cego mozliwosci stosowania infliksymabu 

jest okreslona jako stosowanie leku do 46 tygodnia 

u chorych, ktorzy odpowiedz^ na leczenie w ci^gu 14 tygodni leczenia, tj. po podaniu 

trzech dawek infliksymabu (indukcja remisji). Wnioskowane wydluzenie stosowania 

infliksymabu w ramach programu lekowego jest zgodne z zapisami Charakterystyki 

Produktu Leczniczego1 oraz z rekomendacjami National Institute for Health and Care 

Excellence2 i Pharmaceutical Benefits Advisory CommitteeA 

Zaden sposrod innych inhibitorow TNF-ot dost^pnych w Polsce (adalimumab, golimu- 

mab i wedolizumab) nie jest refundowany w rozwazanym wskazaniu. Tym samym aktu- 

alna praktyka kliniczna obejmuje wyl^cznie indukcja remisji ci^zkiego rzutu WZJG 

u doroslych chorych. Istniej^ca praktyka w Polsce obejmuje zatem brak stosowania 
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infliksymabu w leczeniu podtrzymuj^cym umiarkowanej lub ci^zkiej czynnej postaci 

wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego oraz brak stosowania infliksymabu w leczeniu 

wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego u dzieci i mfodziezy. 
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2 Cel pracy 

Celem niniejszej analizy jest ocena ekonomicznej oplacalnosci finansowania w ramach 

srodkow publicznych infliksymabu (Inflectra®): 

• w leczeniu podtrzymuj^cym ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia 

jelita grubego u dorosfych chorych, ktorzy odpowiedzieli na leczenie indukcyjne; 

• w leczeniu indukcyjnym i podtrzymuj^cym umiarkowanej czynnej postaci 

wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego u dorosfych chorych, ktorzy niedosta- 

tecznie reaguj^ na leczenie standardowe; 

• u dzieci i mfodziezy w wieku od 6 do 17, w leczeniu indukcyjnym i podtrzymu- 

j^cym ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego, ktorzy 

niedostatecznie reaguj^ na leczenie standardowe. 

Problem decyzyjny zdefiniowany w schemacie PICO' przedstawiono w ponizszej tabeli. 

' PICO - populacja, interwencja, komparator, efekt zdrowotny (ang. population, intervention, comparison, 
outcome). 

15/146 



^ HealthQuest 

Tab. 1. Charakterystyka problemu decyzyjnego w schemacie PICO. 

Kryterium Charakterystyka 

populacja (P) • dorosli chorzy z ci^zk^ czynn^ postaci^ wrzodziej^cego zapalenia jeli- 
ta grubego, ktorzy odpowiedzieli na leczenie indukcyjne (leczenie 
po dtrzy m uj ^ce); * 

• dorosli chorzy z umiarkowan^ czynnq postaci^ wrzodziej^cego zapa- 
lenia jelita grubego, ktorzy niedostatecznie reaguj^ na leczenie stan- 
dardowe (leczenie indukcyjne i podtrzymujqce); 

• dzieci i mlodziez w wieku od 6 do 17 lat z ci^zkq czynn^ postaci^ 
wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego, ktorzy niedostatecznie rea- 
gujq na leczenie standardowe (leczenie indukcyjne i podtrzymujqce); 

interwencja (I) • indukcja remisji: 3 podania infliksymabu w dawce 5 mg/kg masy ciala 
w tygodniach 0, 2 i 6; 

• leczenie podtrzymuj^ce: infliksymab w dawce 5 mg/kg masy ciaia 

stosowany przez co najmniej 14 tygodni (>3 podania; schematdaw- 
kowania: 0, 2, 6 tydzieh, a nast^pnie co 8 tygodni); 

komparator (C) • brak stosowania infliksymabu (stosowanie placebo) 

wynild (0) ocena skutecznosci: 

• odpowiedz na leczenie; 
• reraisja choroby; 

• wygojenie sluzowki; 

• ocena aktywnosci choroby; 

• stosowana dawka glikokortykosteroidow; 

• jakosc zycia; 

ocena bezpieczehstwa: 

• zdarzenia niepoz^dane l^cznie; 

• zdarzenia mepoz^dane powoduj^ce przerwanie leczenia; 

• ci^zkie zdarzenia niepoz^dane; 

• zdarzenia niepozqdane wyst^pujqce u >10% chorych w ktorejkol- 
wiek z grup; 

• zdarzenia niepoz^dane o szczegolnym znaczeniu; 
• infekcje; 

• ci^zkie infekcje; 

• pozostale zdarzenia niepoz^dane; 

• kolektomia; 

• obecnosc przeciwcial przeciwj^drowych i przeciwko dwuniciowemu 
DNA. 

* ze wzgl^du na aktualne finansowanie infliksymabu w indukcji remisji w populacji doroslych chorych z 
ci^zkq postaciq i/lub zaostrzeniami wrzodziejqcego zapalenia jelita grubego, populacja ta nie stanowi 
przedmiotu analizy. 
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Tab. 2. Kontekst analizy ekonomicznej wg schematu PICO. 

Kryterium Charakterystyka 

populacja (P) • dorosli chorzy z ci^zk^ czynnq postaciq wrzodziejqcego zapalenia jeli- 
ta grubego, ktorzy odpowiedzieli na leczenie indukcyjne (leczenie 
podtrzymujqce); 

• dorosli chorzy z umiarkowanq czynnq postaciq wrzodziejqcego zapa- 
lenia jelita grubego, ktorzy niedostatecznie reagujq na leczenie stan- 
dardowe (leczenie indukcyjne i podtrzymujqce); 

• dzieci i mlodziez wwieku od 6 do 17 latz ci^zkqczynnq postaciq 
wrzodziejqcego zapalenia jelita grubego, ktorzy niedostatecznie rea- 
gujq na leczenie standardowe (leczenie indukcyjne i podtrzymujqce); 

interwencja (I) • infliksymab w leczeniu indukcyjnym; 

• infliksymab w leczeniu indukcyjnym i podtrzymujqcym; 

komparator (C) placebo 

Perspektywa • platnika publicznego, tj. Narodowego Funduszu Zdrowia; 

• polqczona perspektywa platnika publicznego i chorego; 

horyzont czasowy 12 miesi^cy 

Parametry skutecznosc: 

• na podstawie badah klinicznych i opinie eksperta; 

koszty: 

• bezposrednie koszty medyczne ustalone w badaniu kosztowym; 

wyniki (0) • efekty kliniczne w postaci lat zycia w pelnym zdrowiu (QALY); 

• koszty calkowite wybranego scenariusza; 

• wspolczynnik kosztow-efektjwnosci (CUR). 
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3 Zakres analizy ekonomicznej 

3.1 Populacja docelowa 

Zgodnie z Charakterystyk^ Produktu Leczniczego (ChPL) infliksymab jest wskazany 

w leczeniu umiarkowanej lub ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita 

grubego u doroslych pacjentow, ktorzy niedostatecznie reaguj^ na leczenie standardo- 

we, w tym leczenie kortykosteroidami i 6-merkaptopuryn^ lub azatiopryn^, lub u kto- 

rych leczenie byto zle tolerowane, lub byty przeciwwskazania do takiego leczenia. Inflik- 

symab wskazany jest rowniez w leczeniu ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapa- 

lenia jelita grubego u dzieci i mlodziezy w wieku od 6 do 17 lat, ktorzy niedostatecznie 

reaguj^ na leczenie standardowe, w tym leczenie kortykosteroidami i 6- 

merkaptopuryn^ lub azatiopryn^, lub leczenie bylo zle tolerowane, lub byly przeciw- 

wskazania do takiego leczenia.1 

W niniejszej analizie populacja pacjentow z ci^zk^ postaci^ WZJG ograniczono do cho- 

rych, ktorzy uzyskali odpowiedz na leczenie indukcyjne infliksymabem. 

3.2 Perspektjwa analizy 

Zgodnie z wymogami ustawowymi analizy ekonomiczn^ przeprowadzono w dwoch wa- 

riantach4: z perspektywy podmiotu zobowi^zanego do finansowania swiadczen ze srod- 

kow publicznych (Narodowy Fundusz Zdrowia, NFZ) i z perspektywy wspolnej (pol^- 

czonej) podmiotu zobowi^zanego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych 

i swiadczeniobiorcy (pacjenta). 

3.3 Interwencja 

Analizowan^ interwencja jest infliksymab stosowany zgodnie z zaleceniami Charaktery- 

styki produktu leczniczego Inflectra®, tj. w dawce 5 mg/kg mc w schemacie 0, 2 i 6 tyg. 

(terapia indukcyjna), a nast^pnie co 8 tygodni (terapia podtrzymuj^ca) - podawany 

w infuzjach dozylnych trwaj^cych 2 godziny.1 

3.4 Komparator 

Jak wspomniano w rozdz. 1, zaden sposrod innych dost^pnych w Polsce inhibitorow 

TNF-oc (adalimumab, golimumab i wedolizumab) nie jest refundowany w rozwazanym 
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wskazaniu. Tym samym w niniejszej analizie komparatorem jest brak stosowania inflik- 

symabu (placebo). Szczegolowe uzasadnienie wyboru komparatorow przedstawiono 

w analizie problemu decyzyjnego.5 

3.5 Horyzont czasowy analizy 

Zgodnie z wnioskiem refundacyjnym wnioskowane jest stosowanie infliksymabu w te- 

rapii indukcyjnej i podtrzymuj^cej trwaj^cej l^cznie rok. Tym samym w ramach niniej- 

szej analizy przeprowadzono oszacowanie kosztow i efektow zdrowotnych w rocznym 

(52 tyg.) horyzoncie czasowym. Z uwagi na brak odpowiednich danych klinicznych oraz 

wprowadzenie formalnych ograniczen dhigosci leczenia w ramach opisu programu le- 

kowego, modelowanie w dhizszym horyzoncie czasowym nie wydaje si§ uzasadnione. 

3.6 Dyskontowanie 

Z uwagi na roczny horyzont czasowy modelu dyskontowanie kosztow i efektow nie byfo 

zasadne. 
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4 Metodyka analizy 

4.1 Strategia analityczna 

W niniejszym opracowaniu przeprowadzono analizy kosztow-uzytecznosci (ang. cost- 

utility analysis, CUA) stosowania infliksymabu w porownaniu do braku stosowania 

infliksymabu. Analizy ekonomiczn^ wykonano na podstawie nowego, zbudowanego 

w tym celu, modelu (w formie drzewa decyzyjnego) zaimplementowanego w programie 

Microsoft Excel (stanowi on zaf^cznik do niniejszej analizy). W analizie wykorzystano 

a wyni- 
ki mierzone byfy w zyskanych latach zycia skorygowanych o jakosc (QALY) - por. rozdz. 

4.3. 

dane kliniczne pochodz^ce od eksperta klinicznego 

4.2 Uzasadnlenie strategii analltycznej 

W analizie klinicznej6 poszukiwano badan wprost spefniaj^cych pierwotnie zdefiniowa- 

ne, specyficzne dla analizowanego problemu decyzyjnego, kryteria wf^czenia. 

Ze wzgl^du na brak tak specyficznych badan klinicznych do analizy wl^czano wszystkie 

odnalezione randomizowane badania kliniczne dotycz^ce stosowania infliksymabu 

w leczeniu indukcyjnym i remisji, niezaleznie od postaci (tj. od umiarkowanej do ci^zkiej 

czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego w populacji chorych dorosfych 

lub dzieci i mfodziezy). Wykazano przewag^ leczenia infliksymabem wzgl^dem placebo 

we wszystkich analizowanych badaniach, nie mniej ograniczeniem analizy byf brak 

osobnych wynikow w zaleznosci od ci^zkosci choroby i dlugosci leczenia. 

Modelowanie skutecznosci leczenia specyficznie dla analizowanego problemu decyzyj- 

nego jest mozliwe wyf^cznie dla zagregowanej oceny ekonomicznej dotycz^cej stoso- 

wania infliksymabu w leczeniu WZJG i jest obci^zone bf^dem. 

Tym samym, w mysl interpretacji ustawy refundacyjnej7, w przeprowadzonej analizie 

klinicznej6 nie zidentyfikowano randomizowanych badan klinicznych dowodz^cych 

wyzszosci infliksymabu nad technologiami medycznymi dotychczas refundowanymi 

w rozwazanym wskazaniu. Tym samym zachodzq okolicznosci, o ktorych mowa 

wart. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkow spo- 

zywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych.7 

Zgodnie z art. 6 Rozporz^dzenia Ministra Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie 

minimalnych wymagan, jakie musz^ spefniac analizy uwzgl^dnione we wnioskach o ob- 

j^cie refundacji i ustalenie urz^dowej ceny zbytu oraz o podwyzszenie urz^dowej ceny 

zbytu leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu me- 

dycznego, ktore nie maji odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu, analiza 
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ekonomiczna zawiera oszacowanie ilorazu kosztu stosowania wnioskowanej technologii 

(technologii opcjonalnej) i wynikow zdrowotnych uzyskanych u pacjentow stosuj^cych 

wnioskowan^ technologic (technologic opcjonaln^), wyrazonych jako liczba lat zycia 

skorygowanych o jakosc.8 Tym samym wyniki CUA przedstawiono w postaci wspoh 

czynnikow kosztow-uzytecznosci (ang. cost-utility ratio, CUR). 

4.3 Opis modelu 

W ponizszych rozdzialach opisano szczegolowo strukturc modelu oraz wszystkie para- 

metry w nim uwzglcdnione wraz z przypisanymi im wartosciami. Zasada dzialania mo- 

delu opiera sic na zliczaniu czcstosci poszczegolnych zdarzeh klinicznych, zwi^zanych 

z nimi kosztow oraz na zliczaniu efektow (uzytecznosci) zwi^zanych z wybran^ terapi^. 

4.3.1 Struktura modelu 

Jak wspomniano w rozdz. 1, zgodnie z praktyk^ kliniczn^ do obowi^zuj^cego w Polsce 

programu lekowego dot. indukcji remisji w leczeniu WZJG wl^czani wyl^cznie chorzy 

z ciczk^ postaci^ i/lub ciczkim rzutem choroby. Z tego wzglcdu w niniejszej analizie 

osobno rozwazano postcpowanie w przypadku pacjentow z ciczk^ i umiarkowan^ po- 

staci^ WZJG. 

W przypadku pacjentow z ciczk^ postaci^ WZJG w modelu porownano dwa scenariusze: 

• scenariusz istniejqcy - zdefiniowany jako brak stosowania leczenia podtrzymuj^- 

cego z uzyciem infliksymabu w populacji chorych z wrzodziej^cym zapaleniem je- 

lita grubego (po leczeniu indukcyjnym pacjentow kwalifikuj^cych sic do konty- 

IFX) 

• scenariusz nowy - zdefiniowany jako stosowanie finansowanego ze srodkow pu- 

blicznych preparatu Inflectra® w terapii podtrzymuj^cej po uprzedniej odpowie- 

dzi na terapic indukcyjn^. 

W przypadku pacjentow z umiarkowan^ postaci^ WZJG w modelu porownano dwa sce- 

nariusze: 

• scenariusz istniejqcy - zdefiniowany jako brak stosowania leczenia indukcyjnego 

i podtrzymuj^cego z uzyciem infliksymabu w populacji chorych z wrzodziej^cym 

zapaleniem jelita grubego ktorzy niedosta- 

tecznie reaguj^ na leczenie standardowe, 

• scenariusz nowy - zdefiniowany jako stosowanie finansowanego ze srodkow pu- 

blicznych preparatu Inflectra® w terapii indukcyjnej i podtrzymuj^cej u chorych, 

ktorzy niedostatecznie reaguj^ na leczenie standardowe. 

W przypadku pacjentow pediatrycznych z ciczk^ postaci^ WZJG, ze wzglcdu na brak 

specyficznych danych dot. zarowno skutecznosci leczenia jak i uzytecznosci poszczegol- 

nych stanow zdrowia, w niniejszej analizie przyjcto upraszczaj^ce podejscie, ze schemat 
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post^powania, a tym samym porownanie scenariusza istniej^cego i nowego, jest jedna- 

kowy jak w przypadku pacjentow z umiarkowan^ postaci^ WZJG. Uwzgl^dniono przy 

tym nizsz^ mas^ ciala pacjentow pediatrycznych. Takie podejscie stanowi pewne przy- 

blizenie rzeczywistych wynikow dla populacji pediatrycznej, w zwi^zku z czym uzyska- 

ne wyniki nalezy interpretowac z ostroznosci^. 

Struktura modelu uwzgl^dnia polsk^ praktyk^ kliniczn^ dotycz^c^ post^powania z pa- 

cjentami z WZJG i zostala opracowana na podstawie konsultacji z ekspertem klinicznym 

Tym samym wydaje siQ, ze przyjQta struktura najlepiej od- 

zwierciedla istniej^c^ praktyk^ leczenia wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego w Pol- 

sce. Ponadto, przyj^te podejscie umozliwia osobn^ ocen^ optacalnosci stosowania inflik- 

symabu (Inflectra®) w populacji chorych z umiarkowan^ i ci^zk^ postaci^ choroby maj^c 

na uwadze roznice w schematach terapeutycznych (i dost^pnych terapiach) w zalezno- 

sci od stopnia nasilenia choroby. 

4.3.1.1 Pacjenci z citjzkq postaci^ WZJG i odpowiedziq na leczenie indukcyjne IPX 
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Rye. 1. Drzewo decyzyjne - populacja pacjentow z ci^zkq postaciq WZJG. 

Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 
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4.3.1.2 Pacjenci z umiarkowan^ postaci^ WZJG 
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Rye. 2 Drzewo decyzyjne - populacja pacjentow z umiarkowanq postaciq WZJG. 

Infliksjinab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 
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4.3.1.3 Pacjenci pediatryczni z WZJG 

W przypadku pacjentow pediatrycznych z wrzodziej^cym zapaleniem jelita grubego 

w Polsce przyj^to upraszczaj^ce zalozenie, ze schemat post^powania, a tym samym po- 

rownanie scenariusza istniej^cego i nowego, jest jednakowy jak w przypadku pacjentow 

z umiarkowan^ postaci^ WZJG (por. Rye. 2). Z uwagi na brak danych umozliwiaj^cych 

parametryzacj^ modelu na podstawie wynikow z badan przeprowadzonych w populacji 

pediatrycznej wartosci dot. odsetka pacjentow stosuj^cych poszczegolne terapie przyj^- 

to analogiczne jak dla populacji pacjentow z postaci^ umiarkowan^ choroby (por. rozdz. 

4.3.2.1). Z tego wzgl^du analiza dla populacji pediatrycznej przeprowadzona zostata ja- 

ko jeden ze scenariuszy analizy wrazliwosci dla populacji chorych z umiarkowan^ po- 

staci^ WZJG, przy czym uwzgl^dniono nizsz^ mas^ ciala pacjentow (por. rozdz. 4.5.5). 

Otrzymane wyniki nalezy interpretowac ostroznie, maj^c na uwadze fakt, ze wyznaczo- 

ne wartosci CUR stanowi^ jedynie pewne przyblizenie rzeczywistych wynikow dla po- 

pulacji pediatrycznej| 
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4.3.2 Parametry kliniczne 

4.3.2.1 Cz^stosc zdarzen 

Analizowany model uwzgl^dnia cz^stosci poszczegolnych zdarzen klinicznych zgodnych 

z drzewem decyzyjnym przedstawionym dla danej populacji pacjentow [por. Rye. 1 

i Rye. 2). W ramach przeprowadzonej analizy klinicznej6 nie zidentyfikowano randomi- 

zowanych badan klinicznych dotycz^cych analizowanego problemu decyzyjnego, tj. 

w ktorych porownywano: 

• w populacji pacjentow z ci^zk^ postaci^ WZJG - infliksymab w leczeniu podtrzy- 

muj^cych vs brak stosowania infliksymabu w leczeniu podtrzymuj^cym (w obu 

przypadkach po uprzedniej odpowiedzi na indukcj^ infliksymabem), 

• w populacji pacjentow z umiarkowan^ postaci^ WZJG - infliksymab w indukeji 

i leczeniu podtrzymuj^cych vs brak stosowania infliksymabu w indukeji i lecze- 

niu podtrzymuj^cym, 

• w populacji pacjentow pediatrycznych - infliksymab w indukeji i leczeniu pod- 

trzymuj^cych vs brak stosowania infliksymabu w indukeji i leczeniu podtrzymu- 

j^cym. 

Zidentyfikowane w ramach analizy klinicznej badania ACT 1 oraz ACT 29 przeprowa- 

dzone zostafy w populacji chorych >18 r.z. z umiarkowan^ i ci^zk^ postaci^ wrzodziej^- 

cego zapalenie jelita grubego, przy czym wyniki przedstawione zostafy f^cznie dla obu 

stopni ci^zkosci choroby. Brak osobnych wynikow dla postaci umiarkowanej i ci^zkiej 

powoduje, ze ze wzgl^du na znacz^ce roznice w post^powaniu z pacjentami w obu stop- 

niach ci^zkosci WZJG [por. Rye. 1 i Rye. 2) wykorzystanie wynikow z tych badan w ra- 

mach analizy ekonomicznej nie jest uzasadnione. Uwzgl^dnienie wynikow pochodz^- 

cych z ww. badan obarczone byfoby bf^dem obliczeniowym i stanowhoby ograniczenie 

niniejszej analizy. 

Podobnie badanie Hyams 201210 przeprowadzone w populacji chorych w wieku 6-17 lat 

z umiarkowan^ i ci^zk^ postaci^ wrzodziej^cego zapalenie jelita grubego nie umozliwia 

parametryzacji analizowanego modelu w ramach populacji pediatrycznej. W badaniu 

tym chorzy otrzymali infliksymab 5 mg/kg mc w tygodniach 0, 2 i 6 (indukeja remisji), 

a nast^pnie w 8 tyg. pacjenci, ktorzy uzyskali odpowiedz na terapi§ IPX randomizowani 

byli do kontynuacji infliksymabu w terapii podtrzymuj^cej w dawce 5 mg/kg mc co 8 lub 

12 tyg. 

W zwi^zku z powyzszym, dla pacjentow z postaci^ umiarkowan^ oraz ci^zk^ WZJG przy- 

j§to wartosci cz^stosci wyst^powania poszczegolnych zdarzen klinicznych na podstawie 

opinii eksperta klinicznego Wartosci przyj^te w niniejszej 

analizie przedstawiono w Tab. 3 oraz Tab. 4, odpowiednio dla postaci ci^zkiej i umiar- 

kowanej wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. W przypadku pacjentow pediatrycz- 
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nych przyj^to jednakowe wartosci jak w populacji pacjentow z postaci^ umiarkowan^ 

choroby. 

Tab. 3. Cz^stosc wyst^powania poszczegolnych zdarzen klinicznych - populacja pacjentow z ci^zkq 
postaci^ WZJG. 

Wariant podstawowy 

Wartosc Zrodlo danych 

Scenariusz istniejqcy 

■ 

■ i KB ■ 

Scenariusz nowy 

■ 
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Tab. 4. Cz^stosc wyst^powania poszczegolnych zdarzen klinicznych - populacja pacjentow z 
umiarkowanq postaciq WZJG. 

Wariant podstawowy 

Wartosc Zrodlo danych 

Scenariusz istmej acy 

Scenariusz nowy 

4.3.2.2 Masaciata 

Ze wzgl^du na brak badan epidemiologicznych dotycz^cych pacjentow z wrzodziej^cym 

zapaleniem jelita grubego w Polsce, do wyznaczenia sredniej masy cial:a pacjentow wy- 

korzystano dane pochodz^ce z randomizowanych badan klinicznych (ACT 1 oraz ACT 2) 
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zidentyfikowanych w ramach przeprowadzonej analizy klinicznej.6 Wydaje si^, ze jest to 

najlepsze zrodlo danych dot. analizowanego parametru. 

W tabeli ponizej przedstawiono dane, na podstawie ktorych wyznaczono nast^pnie 

sredni^ mas$ ciata wazon^ liczb^ pacjentow. Wyznaczona srednia masa ciata wynosi 

77,96 kg - wartosc t^ przyj^to w niniejszej analizie dla populacji dorosiych pacjentow 

z umiarkowan^ lub ci^zk^ postaci^ WZJG. 

Tab. S. Srednia masa data dorosiych pacjentow z WZJG wyznaczona na podstawie danych z badah 
ACT 1 i ACT 2.9 

ACT 1 ACT 2 

placebo IFXSmg IFXIOmg placebo IFX 5 mg IFXIOmg 

Liczba pacjentow 121 121 122 123 121 120 

Masa ciala (kg) 76,8 80,0 76,9 76,1 78,4 79,6 

SREDNIA MASA CIA1A 77,96 kg 

W przypadku pacjentow pediatrycznych, w zidentyfikowanym badaniu Hyams 201210 

nie przedstawiono danych dot. masy data pacjentow wt^czonych do badania. Z tego 

wzgl^du sredni^ mas$ data w tej populacji chorych przyj^to na podstawie odczytu z sia- 

tek centylowych. Srednia masa data dla chorych w wieku 6-17 lat wynosi 40,83 kg (por. 

Tab. 6).1112 
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Tab. 6. Oszacowanie masy data u dzieci i mtodziezy w wieku 6-17 lat na podstawie odczytu z siatek 
centylowych.11'12 

Ptec Wiek, lata 
Liczebnosc 

(GUS*] 
Masa data, kg 

(50 centyl) 

6 210 594 21,0 

7 196 728 23,5 

8 186 670 26,0 

9 179 950 29,0 

10 173 748 33,0 

dziewczynki 
11 171 060 37,5 

12 172 556 42,0 

13 178 756 46,5 

14 183 639 50,5 

15 185 303 54,0 

16 190 279 55,5 

17 198 911 56,5 

6 220 997 21,0 

7 207 027 24,0 

8 196 693 27,0 

9 189 136 30,0 

10 183 586 34,0 

11 179 939 38,0 

12 181 923 42,5 

chtopcy 13 188 132 48,0 

14 193 302 53,0 

15 194 774 58,0 

16 200 894 64,0 

17 208 684 67,0 

18 217 377 68,0 

19 222 154 68,0 

20 235 794 68,0 

Srednia 40,83 

* stan na 31 grudnia 2014 r. 
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4.3.3 Koszty 

Koszty uwzgl^dnione w niniejszej analizie tozsame kosztom uwzgl^dnionym w anali- 

zie wplywu na system ochrony zdrowia.13 

4.3.3.1 Koszty infliksymabu w scenariuszu istniej^cym 

Obecnie w Polsce dost^pne s^ 3 preparaty zawieraj^ce infliksymab: Inflectra®- Remica- 

de® i Remsima®. Kazdy z nich jest zarejestrowany w leczeniu wrzodziejqcego zapalenia 

jelita grubego. Obecnie kazdy z preparatow moze bye stosowany w leczeniu indukuj^- 

cym remisj^ choroby. W zwi^zku z tym przyj^to, ze w scenariuszu istniej^cym stosowa- 

ne s^ wszystkie 3 preparaty. Dane kosztowe dotycz^ce poszczegolnych preparatow ze- 

stawiono w tabeli ponizej. Udzial w rynku poszczegolnych preparatow infliksymabu 

przyj^to na podstawie liczby sprzedanych opakowan w okresie od stycznia do maja 

2015 roku zgodnie z danymi sprzedazowymi NFZ.14 

Tab. 7. Preparaty stosowane obecnie w analizowanych wskazaniach z odplatnosciq 100% (scena- 
riusz istniejqcy) - na podstawie danych sprzedazowych NFZ z okresu styczeh-maj 2015 r. 

Preparat Dawka Opakowanie 

Inflectra 

Remicade 

Remisma 

100 mg 

100 mg 

100 mg 

1 fiol. 

1 fiol.a 20 ml 

1 fiol. 

Zawartosc 
opakowa- 

nia, mg 

100 

Liczba opa- 
kowan* 

Liczba mg 
Udzial w 

rynku 

Cena 

hurtowa, 
PLN 

100 

100 

W Informacje o wielkosci kwoty refundacji i liczbie zrefundowanych opakowan jednostkowych lekow, 
srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz jednostkowych wyrobow medycz- 
nych wraz z podaniem kodu identyfikacyjnego BAN lub innego kodu odpowiadaj^cego kodowi BAN 
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Szczegolowe informacje dotycz^ce finansowania tych lekow w programie lekowym „in- 

dukcja remisji vvrzodziejacego zapalenia jelita grubego (WZJG)" 

przedstawiono w 
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Tab. 8. Poziom finansowania preparatow zawieraj^cych infliksymab. CH - cena hurtowa, LF - wysokosc limitu finansowania. 

Substancja 
czynna 

Nazwa, postac i dawka leku 
Zawartosc opa- 

kowania 
Kod BAN Grupa limitowa 

CH brutto 
(PLN) 

LF 
(PLN) 

Poziom od- 
platnosci 

Inflectra, proszek do sporzqdzania koncen- 
tratu roztworu do infuzji, 100 mg 

1 fiol. 5909991078881 1663,58 1508,22 bezplatne 

Infliximabum 
Remicade, proszek do sporz^dzania kon- 
centratu do sporz^dzania roztworu do 
infuzji, 100 mg 

1 fiol. a 20 ml 5909990900114 
1050.3, blokery 
TNF - infliksymab 

2219,49 1508,22 bezpiatne 

Remsima, proszek do sporz^dzania kon- 
centratu roztworu do infuzji, 100 mg 

1 fiol. 5909991086305 1508,22 1508,22 bezplatne 
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Program nowy Program aktualny Lena 

4.3.3.2 Koszty infliksymabu w scenariuszu nowym 

4.3.3.3 Koszty pozostatych lekow 

Z pozostalych lekow stosowanych doustnie lub miejscowo, wszystkie poza budesonidem 

53 refundowane. Przyj^to, ze ceny preparatow podawanych dozylnie przy rzucie choro- 

by 53 rozliczane w ramach hospitalizacji podstawowej. W ponizszej tabeli zestawiono 

ceny lekow refundowanych poza infliksymabem zgodne z Obwieszczeniem Ministra 

Zdrowia z dnia 26 sierpnia 2015 r. w sprawie wykazu refundowanych lekow, srodkow 

spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. 

Urz. Min. Zdrow. 2015.42).16 
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Tab. 10 Ceny preparatow refundowanych w leczeniu wrzodziejqcego zapalenia jelita grubego, bez uwzgl^dnienia infliksymabu. CZ - cena zbytu, UCZ - 
urz^dowa cena zbytu, CH - cena hurtowa, CD - cena detaliczna, LF - wysokosc limitu finansowania, DS - doplata swiadczeniobiorcy. 

Preparat Postac Dawka Opakowanie 
CZ netto 

(PEN) 
UZC, PEN 

CH brutto 
(PEN) 

CD (PEN) LF(PEN) 
Poziom 

odplatnosci 
DS 

(PEN) 

Cyklospoiyna 

Cyclaid kaps. mi^kkie 25 mg 50 kaps. 50,00 54,00 56,70 67,18 67,06 ryczait 3,32 

Cyclaid kaps. mi^kkie 50 mg 50 kaps. 105,50 113,94 119,64 134,12 134,12 ryczalt 3,2 

Cyclaid kaps. mi^kkie 100 mg 50 kaps. 221,00 238,68 250,61 269,09 268,24 ryczait 4,05 

Equoral kaps. mi^kkie 25 mg 
50 kaps. (5 blisLpo 
10 szt.) 

50,00 54,00 56,70 67,18 67,06 ryczait 3,32 

Equoral kaps. mi^kkie 50 mg 
50 kaps. (5 blistpo 
10 szt) 

105,50 113,94 119,64 134,12 134,12 lyczait 3,2 

Equoral kaps. mi^kkie 100 mg 
50 kaps. (5 blisCpo 
10 szt.) 

221,00 238,68 250,61 269,09 268,24 ryczait 4,05 

Equoral roztwor doustny 5000 mg 50 ml 257,05 277,61 291,49 311,28 311,28 ryczait 3,2 

Sandimmun 
Neoral 

kaps. elastyczne 25 mg 50 kaps. 93,63 101,12 106,18 116,65 67,06 ryczait 52,79 

Sandimmun 

Neoral 
kaps. elastyczne 50 mg 50 kaps. 158,73 171,43 180,00 194,48 134,12 lyczait 63,56 

Sandimmun 
Neoral 

kaps. elastyczne 100 mg 50 kaps. 318,00 343,44 360,61 379,09 268,24 ryczait 114,05 

Sandimmun 
Neoral 

roztwor doustny 5000 mg 50 ml 335,80 362,66 380,79 400,58 311,28 ryczait 92,5 
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Preparat Postac Dawka Opakowanie 
CZ netto 

(PIN) 
UZC, PLN 

CH brutto 
(PLN) 

CD(PLN) LF (PLN) 
Poziom 

odplatnosci 
DS 

(PLN) 

Sandimmun 
Neoral 

kaps. elastyczne 10 mg 60 kaps. 43,26 46,72 49,06 55,87 32,19 ryczalt 26,88 

Prednizolon 

Encortolon tabl. 5 mg 20 tabl. 9,00 9,72 10,21 13,75 13,75 ryczalt 3,2 

Azatiopiyna 

Azathioprine 
VIS 

tabl. 50 mg 50 tabl. 20,80 22,46 23,58 29,62 29,62 ryczalt 3,2 

Azathioprine 
VIS 

tabl. 50 mg 30 tabl. 14,00 15,12 15,88 20,21 17,77 ryczalt 5,64 

Imuran tabl. powl. 25 mg 
100 tabl. (4 blisLpo 
25 szt] 

28,80 31,10 32,66 38,70 29,62 lyczalt 12,28 

Imuran tabl. powl. 50 mg 
100 tabl. (4 blisLpo 
25 szt) 

46,40 50,11 52,62 61,84 59,24 lyczalt 6,16 

6- merkapto p ury na 

Mercaptopu- 
rinum VIS 

tabl. 50 mg 30 tabl. 19,65 21,22 22,28 28,12 28,12 lyczalt 3,2 

Mesalazyna p. D. 

Asamax 250 tabl. dojel 250 mg 
100 tabl. (10 
blisLpo 10 szt.) 

37,55 40,55 42,58 50,19 40,49 ryczalt 12,9 

Asamax 500 tabl. dojel 500 mg 
100 tabl. (10 
blisLpo 10 szt.) 

61,00 65,88 69,17 80,49 80,49 lyczalt 3,56 
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Preparat Postac Dawka Opakowanie 
CZ netto 

(PLN) 
UZC, PLN 

CH brutto 
(PLN) 

CD (PLN) LF(PLN) 
Poziom 

odplatnosci 
DS 

(PLN) 

Pentasa 
granulat o prze- 
dfuz. uwaln. 

1000 mg 50 sasz. 124,06 133,98 140,68 152,00 80,97 ryczalt 74,59 

Pentasa 
tabl. o przedl. 
uwaln. 

500 mg 100 tabl. (blist.) 122,82 132,65 139,28 150,60 80,97 ryczalt 73,19 

Pentasa 
tabl. o przedl. 
uwaln. 

1000 mg 60 tabl. 147,39 159,18 167,14 179,73 97,17 ryczalt 86,83 

Salofalk 250 tabl. dojel 250 mg 50 tabl. 24,20 26,14 27,45 32,36 20,24 ryczalt 15,32 

Salofalk 250 tabl. dojel 500 mg 50 tabl. 39,00 42,12 44,23 51,84 40,49 ryczalt 14,55 

Mesaiazyna miejscowo 

Asamax 250 czopki 250 mg 
30 czop. (5 blisLpo 
6 szt.) 

40,41 43,64 45,82 54,62 47,14 ryczalt 10,68 

Asamax 500 czopki 500 mg 
30 czop. (5 blistpo 
6 szt.) 

76,54 82,66 86,79 99,58 94,29 ryczalt 8,49 

Crohnax czopki 250 mg 
30 czop. (6 blistpo 
5 szt.) 

22,00 23,76 24,95 33,75 33,75 ryczalt 3,2 

Pentasa 
zawiesina dood- 
bytn. 

1000 
mg/100 ml 

7 szt.a 100 ml 75,00 81,00 85,05 92,36 35,82 ryczalt 59,74 

Pentasa czopki 1000 mg 28 czop. (blist) 151,47 163,59 171,77 188,28 176,00 ryczalt 15,48 

Pentasa czopki 1000 mg 14 czop. (blist) 75,74 81,80 85,89 98,40 88,00 ryczalt 13,6 

Salofalk 1 g czopki 1000 mg 30 czop. 151,49 163,61 171,79 188,57 188,57 ryczalt 3,2 
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Preparat Postac Dawka Opakowanie 
CZ netto 

(PLN) 

Salofalk 
zawiesina dood- 
bytn. 

4000 mg/60 
ml 

7 buta 60 ml 113,19 

Salofalk 250 czopki 250 mg 30 czop. 43,00 

Salofalk 250 czopki 500 mg 30 czop. 75,78 

Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

UZC, PLN 
CH brutto 

(PLN) 
CD (PLN) LF (PLN) 

Poziom 
odpfatnosci 

122,25 128,36 143,28 143,28 ryczaft 

46,44 48,76 57,56 47,14 ryczaft 

81,84 85,93 98,71 94,29 ryczaft 
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Ponizej przedstawiono cen^ preparatu Budenofalk® (lek pelnoplatny w analizowanym 

wskazaniu). 

Tab. 11 Cena preparatu Budenofalk®.17 

Preparat Postac Dawka Opakowanie 
Zawartosc 

opakowania 
(mg) 

Cena deta- 
liczna 
(PLN) 

Koszt1 
mg/ pa- 

cjent 

Budesonid 

Budenofalk 
pianka dood- 
bytnicza 

2 mg/dawk^ 14 dawek 28 414,00 14,79 

4.3.3.4 Koszty jednostkowe 

Koszty hospitalizacji podstawowej (niezabiegowej) zwi^zanej z przyj^ciem chorego 

z ci^zkim rzutem WZJG do szpitala i prob^ leczenia glikokortykosteroidami podawanymi 

dozylnie, cyklosporyn^ lub infliksymabem okreslono na podstawie wyceny punktowej 

grupy F58 - Choroby zapalne jelit zgodnie z Zarzqdzeniem Nr 81/2014/DSOZ Prezesa 

Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 5 grudnia 2014 r.18 Przy wycenie 80 punktow 

i (1 pkt. NFZ = 52 PLN20) koszt ten wynosi 4160 PLN. 

Koszty jednostkowe zwi^zane z realizacj^ programu terapeutycznego (lekowego) obej- 

mujq koszty zakupu infliksymabu, koszty jego podania oraz koszty diagnostyki. Oszaco- 

wano je na podstawie istniej^cego programu lekowego Indukcja remisji wrzodziej^cego 

zapalenia jelita grubego (WZJG). Zgodnie z Zarz^dzeniem Nr 48/2015/DGL Prezesa Na- 

rodowego Funduszu Zdrowia z dnia 19 sierpnia 2015 r. Koszt realizacji programu wy- 

nosi 16 punktow (1 pkt. NFZ = 52 PLN), czyli 1664 PLN rocznie. 

Koszty dotycz^ce infliksymabu okreslono na podstawie Zarz^dzenia Nr 10/2012/DGL 

Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 15 lutego 2012 r. zmieniaj^cego zarz^- 

dzenie w sprawie okreslenia warunkow zawierania i realizacji umow w rodzaju leczenie 

szpitalne w zakresie terapeutyczne programy zdrowotne oraz informatora o umowach. 

Podawanie infliksymabu w infuzji dozylnej odbywa si^ w trybie hospitalizacji, dlatego 

przyj^to, ze jednostkowy koszt podania infliksymabu (hospitalizacja zwi^zana z wyko- 

naniem programu programie Indukcja remisji wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego 

(WZJG) - Zarz^dzenie Nr 48/2015/DGL Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 

19 sierpnia 2015 r.19) wyniesie 468 PLN (wycena punktowa: 9 pkt.; 1 pkt. = 52 PLN). 

4.3.3.5 Kosztkolektomii 
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Koszt pojedynczej hospitalizacji chirurgicznej zwi^zanej z wykonaniem zabiegu kolek- 

tomii okreslono na podstawie statystyki Jednorodnych Grup Pacjentow. 

Koszt zywienia pozajelitowego immunomoduluj^cego oszacowano na podstawie Za- 

l^cznik nr 3 do Zarz^dzenia Nr 81/2014/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia 

z dnia 5 grudnia 2014 r. oraz informatora o umowach.20 

Zywienie pozajelitowe immunomoduluj^ce wyceniono na 6 pkt. NFZ za kazdy dzien zy- 

Koszt porady u lekarza specjalisty oszacowano na podstawie Zal^cznikiem nr 7 Zarz^- 

dzenia Nr 79/2014/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 5 grudnia 

2014 r. (wizyta W12 - 7 pkt.) oraz informatora o umowach (srednia wartosc 1 pkt. NFZ 

z 5 wojewodztw; 1 pkt. NFZ = 10 PLN). 

W ponizszej tabeli przedstawiono cafkowity koszt leczenia 1 chorego zgodnie ze scena- 

riuszem istniej^cym (zabieg kolektomii) po uwzgl^dnieniu kosztow kolektomii, zywie- 

nia pozajelitowego i porad u lekarza specjalisty. Koszt pof roku terapii oszacowano na 

oszacowano na 
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Tab. 13. Koszt stosowania scenariusza istniejqcego u 1 chorego (zabieg kolektomii) przez pot roku 
(26tyg.). 

Koszt jednostkowy stosowania scenariusza istniej^cego 

koszt kolektomii u 1 chorego 

sredni koszt pojedynczej hospitalizacji chirurgicznej z powodu WZJG (PLN) 10 348,59 

liczba hospitalizacji chirurgicznych u 1 chorego 1 

koszt hospitalizacji chirurgicznych u 1 chorego (PLN) 

koszt zywienia pozajelitowego immunomoduluj^cego u 1 chorego 

wycena punktowa NFZ za kazdy dzieh zywienia, pkt. 6 

wartosc 1 pkt NFZ (PLN) 52 

liczba dni przyjmowania zywienia pozajelitowego ■ 

koszt zywienia pozajelitowego 1 chorego (PLN) ■■i 

Koszt podawania zelaza lub krwinek czerwonych 

podawanie zelaza i.v. lub preparatow krwinek czerwonych 3,47 

liczba jednostek 1 

wartosc 1 pkt NFZ (PLN) 52,00 

koszt podawania zelaza lub krwinek czerwonych u 1 chorego (PLN) 

koszt zdj^cia szwow 

Wycena punktowa NFZ zdj^cia szwow 3,50 

Wartosc 1 pkt NFZ (PLN) 10,00 

Koszt zdj^cia szwow u 1 chorego (PLN) 35,00 

koszt porad u lekarza specjalisty dla 1 chorego 

wycena punktowa NFZ porady u lekarza specjalisty, pkt. 7 

wartosc 1 pkt. NFZ (PLN) 10 

liczba porad specjalistycznych 1 

koszt porad u lekarza specjalisty dla 1 chorego (PLN) 

koszt catkowity stosowania scenariusza istniej^cego (PLN) 
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4.3.4 Efekty zdrowotne 

W niniejszej analizie efekty zdrowotne wyrazono przy uzyciu miary QALY. Zmierzono 

i przypisano wartosci uzytecznosci wszystkim zdarzeniom uwzgl^dnionym w analizie. 

W analizie przyj^to, ze: 

• pacjenci z ci^zk^ postaci^ WZJG: 

• pacjenci z umiarkowan^ postaci^ WZJG: 

Do sparametryzowania modelu wykorzystano dane pochodz^ce ze zidentyfikowanego 

w ramach przegl^du systematycznego raportu NICE - publikacja Archer 201421 [por. 

rozdz. 11). Opracowanie to dotyczy infliksymabu, adalimumabu i golimumabu w lecze- 

niu umiarkowanej do ci^zkiej aktywnej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego 

po niepowodzeniu terapii konwencjonalnej. W modelu opracowanym przez NICE wy- 

rozniono cztery stany zdrowia zwi^zane z uzytecznosciami - remisj§, odpowiedz na le- 

czenie, brak odpowiedzi (aktywne WZJG) oraz stan pooperacyjny (z lub bez powikfah). 

W ramach analizy podstawowej autorzy opracowania Archer 201421 przyj^li wartosci 

uzytecznosci na podstawie badania Woehl 200722, w ktorym oceniano jakosc zycia za 

pomoc^ kwestionariusza EQ-5D u 180 pacjentow z aktywnym wrzodziej^cym zapale- 

niem jelita grubego. Sredni wiek pacjentow w badaniu wyniosf 55,0 lat (SD=14,2). 

W tabeli ponizej przedstawiono wartosci uzytecznosci przyj^te przez autorow pracy 

Archer 201421 w ramach analizy ekonomicznej. 
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Tab. 14. Wartosci uzytecznosci dla poszczegolnych stanow zdrowia przyj^te w opracowaniu Archer 
2014.21 

terapia biologiczna opieka standardowa 
stan poopera- 

cyjny* brak od- 
powiedzi 

odpowiedz 
na leczenie 

remisja 
brak od- 
powiedzi 

odpowiedz 
na leczenie 

remisja 

standardowa 
terapia 

0,41 0,76 0,87 0,41 0,76 0,87 0,70 

infliksymab 0,41 0,76 0,87 0,41 0,76 0,87 0,70 

*stan pooperacyjny uwzgl^dma zapalenie zbiornika jelitowego u cz^sci pacjentow. 

Ze wzgl^du na roznice w strukturze modelu opracowanego przez NICE oraz modeli wy- 

korzystanych w niniejszej analizie, przedstawione powyzej wartosci zostaty zmodyfi- 

kowane. Szczegolowe informacje dotycz^ce zalozen przyj^tych w analizie przedstawio- 

no ponizej. 

4.3.4.1 Odpowiedz na leczenie 

W niniejszej analizie struktura przyj^tych drzew decyzyjnych nie wyroznia pacjentow 

uzyskuj^cych remisj^ choroby. Z tego wzgl^du wyznaczono wartosc uzytecznosci zwi^- 

zanej z odpowiedzi^ na leczenie skorygowan^ o odsetek pacjentow z remisj^ (charakte- 

ryzuj^cych si^ wyzsz^ wartosci^ uzytecznosci). W celu wyznaczenia odsetka pacjentow 

z remisj^ wsrod chorych z odpowiedzi^ na leczenie wykorzystano dane z badan ACT 1 

oraz ACT 2.9 Badania te zostaty przeprowadzone w populacji chorych z umiarkowan^ do 

ci^zkiej postaci^ WZJG a wyniki przedstawiono l^cznie dla obu stopni ci^zkosci choroby. 

Niemniej, z uwagi na brak innych zrodel pozwalaj^cych na sparametryzowanie odsetka 

pacjentow z remisj^ wsrod pacjentow z odpowiedzi^ na leczenie, w niniejszej analizie 

zdecydowano si^ wykorzystac wyniki z ww. badan. Poniewaz dane dotycz^ce wartosci 

uzytecznosci uwzgl^dnione w raporcie NICE21 rowniez nie wyrozniaj^ postaci umiarko- 

wanej i ci^zkiej choroby wydaje si^, ze przyj^cie danych z badan ACT1 i ACT 29 do wy- 

znaczenia odsetka remisji nie stanowi istotnego ograniczenia niniejszej analizy. 

W tabeli ponizej przedstawiono dane dot. liczby pacjentow z odpowiedzi^ kliniczn^ oraz 

remisji kliniczn^ w tygodniu 8., 30. i 54. pochodz^ce z ww. badan. 

Tab. 15. Liczba pacjentow z odpowiedziq klinicznq i remisjq klinicznq z badan ACT 1 i ACT 2.9 

placebo IFX 5 mg 

ACT 1 ACT 2 ACT 1 ACT 2 

8. tydzien 

odpowiedz 45 36 84 78 

remisja 18 7 47 41 

odsetek pacjentow z remisja 40,00% 19,44% 55,95% 52,56% 
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placebo IFX5 mg 

ACT 1 ACT 2 ACT 1 ACT 2 

sredni odsetek pacjentow z remisjq* 30,86% 54,32% 

30. tydzieh 

odpowiedz 36 32 63 57 

remisja 19 13 41 31 

odsetek pacjentow z remisjq 52,78% 40,63% 65,08% 54,39% 

sredni odsetek pacjentow z remisja* 47,06% 60,00% 

54. tydzieh 

odpowiedz 24 - 55 - 

remisja 20 - 42 - 

odsetek pacjentow z remisja 83,33% - 76,36% - 

*srednia wazona liczbq pacjentow. 

Punkty czasowe raportowane w badaniu nie odpowiadaj^ umownym, wybranym na 

podstawie opinii eksperta klinicznego, punktom czasowym. Aby unikn^c zafabszowania 

oceny zdecydowano si^ na przyj^cie wartosci srednich ze wszystkich okresow, dla kto- 

rych raportowano wyniki w badaniu ACT 1 i ACT 2. 

Na podstawie powyzszych danych (Tab. 15) wyznaczono sredni^ wartosc odsetka pa- 

cjentow z remisj^ w grupie placebo oraz infliksymabu (w dawce 5 mg/kg mc). Wartosci 

te wynosz^ odpowiednio 53,75% i 63,56%, i zostaiy przyj^te do dalszych obliczen. Ko- 

rzystaj^c z wyznaczonych odsetkow pacjentow z remisj^ w grupie infliksymabu oraz 

placebo wyznaczono sredni^ wartosc uzytecznosci dla stanu z odpowiedzi^ na leczenie: 

• w scenariuszu istniej^cym: 53,75% * 0,87 + (1 — 53,75%) * 0,76 = 0,819, 

• w scenariuszu nowym: 63,56% * 0,87 + (1 — 63,56%) + 0,76 = 0,830. 

Tak wyznaczone wartosci uzytecznosci zwi^zane z odpowiedzi^ na leczenie przyj^to 

w niniejszej analizie, zarowno dla ci^zkiej jak i umiarkowanej postaci WZJG. 

4.3.4.2 Aktywna choroba 

Jakosc zycia pacjentow z wrzodziej^cym zapaleniem jelita grubego zalezy od stopnia 

ci^zkosci choroby. Autorzy opracowania Archer 201421 przeprowadzili analiz^ ekono- 

miczn^ w populacji pacjentow z postaci^ umiarkowan^ i ci^zk^ WZJG, i dla aktywnej 

choroby przyj^li wartosc uzytecznosci rown^ 0,41 (por. Tab. 14). W niniejszej analizie 

wartosc t^ przyj^to jako odpowiadaj^c^ uzytecznosci u chorych z ci^zk^ postaci^ choro- 

by. W przypadku pacjentow z umiarkowan^ postaci^ WZJG wykorzystano wyniki z inne- 

go badania zidentyfikowanego w ramach przeprowadzonego przegl^du systematyczne- 

go uzytecznosci (por. rozdz. 11). 
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W ramach przegl^du odnaleziono badanie Poole 20 1 023, w ktorym jakosc zycia chorych 

oceniano za pomoc^ kwestionariusza EQ-5D. W badaniu tym pocz^tkowa srednia war- 

tosc uzytecznosci wynosila 0,852 (SD=0,175). Po 12 miesi^cach srednia wartosc uzy- 

tecznosci w przypadku pacjentow z lekk^ lub umiarkowan^ postaci^ WZJG wynosila 

0,775, 95%CI=(0,751; 0,800). W oparciu o powyzsze wartosci wyznaczono dekrement 

uzytecznosci zwi^zany z nawrotem choroby (rowny 0,077), ktory nast^pnie odniesiono 

do wartosci uzytecznosci zwi^zanych z odpowiedzi^ na leczenie. Wyznaczono wartosci 

uzytecznosci dla aktywnej choroby, ktore przyj^to w niniejszej analizie: 

• w scenariuszu istniej^cym: 0,819 — 0,077 = 0,742, 

• w scenariuszu nowym: : 0,830 — 0,077 = 0,753. 

4.3.4.3 Stan pooperacyjny 

Wartosc uzytecznosci dla stanu pooperacyjnego przyj^ta na podstawie ra- 

portu Archer 201421 (rowna 0,70) uwzgl^dnia wyst^pienie zapalenia zbiornika jelito- 

wego u cz^sci pacjentow. Z tego wzgl^du w ramach analizy podstawowej konserwatyw- 

nie nie uwzgl^dniono dodatkowego spadku uzytecznosci zwi^zanego z innymi mozli- 

wymi powiklaniami. 

4.3.4.4 Zestawienie wartosci uzytecznosci przyj^tych w analizie 

Dla pozostalych stanow zdrowia przyj^to wartosci analogiczne jak w raporcie Archer 

201421. W tabeli ponizej zestawiono wartosci uwzgl^dnione w modelu. 

Tab. 16. Wartosci uzytecznosci dla poszczegolnych stanow zdrowia przyj^te w analizie. 

Stan zdrowia 

odpowiedz na leczenie aktywna choroba pooperacyjny 

citjzka postac WZJG 

scenariusz istniejqcy 0,819 0,410 0,700 

scenariusz nowy 0,830 0,410 0,700 

umiarkowana postac WZJG 

scenariusz istniej^cy 0,819 0,742 0,700 

scenariusz nowy 0,830 0,753 0,700 
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4.4 Zestawienie wartoscl parametrow 

Ponizej zestawiono wartosci parametrow wykorzystanych w modelu do przeprowadze- 

nia oceny ekonomicznej opiacalnosci rozszerzenia obowi^zuj^cego programu lekowego 

dot. indukcji remisji u dorostych pacjentow z WZJG zgodnie z zapisami wniosku refun- 

dacyjnego, tj. w leczeniu indukcyjnym i podtrzymuj^cym umiarkowanej lub ci^zkiej po- 

staci wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego (WZJG) u dorostych chorych oraz u dzieci 

i mlodziezy. 

Tab. 17. Zestawienie wartosci parametrow wykorzystanych w analizie podstawowej - parametry 
kliniczne. 

Wartosc Zrodlo danych 

masa ciala 

dorosli 77,96 kg badania ACT 1 i ACT 29 

dzieci 40,80 kg GUS11, Krawczyiiski12 

cz^stosc zdarzen 

scenariusz istniej^cy 

■ 

■ 
■■1 

^ 1 

scenariusz nowy 

■ 

« ■ 

■ — 

^ 1 |__| 
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Tab. 18. Zestawienie wartosci parametrow wykorzystanych w analizie podstawowej - koszty. 

Wartosc Zrodlo danych 

koszt infliksymabu (cena zbytu netto, PLN) 

1 1 

i 
inne koszty 

koszty infliksymabu w scenariuszu istniej^cym por. rozdz. 4.3.3.1 

koszty infliksymabu w scenariuszu nowym por. rozdz. 4.3.3.2 

koszty pozostalych lekow por. rozdz. 4.3.3.3 

koszty jednostkowe por. rozdz. 4.3.3.4 

koszty kolektomii por. rozdz. 4.3.3.5 

Tab. 19. Zestawienie wartosci parametrow wykorzystanych w analizie podstawowej - uzyteczno- 
sci. 

Wartosc Zrodlo danych 

odpowiedz na leczenie 

scenariusz istniej^cy 0,819 Archer 201421, badanie 
ACT 1i ACT 29 scenariusz nowy 0,830 

aktywna choroba 

umiarkowana postac WZJG 

scenariusz istniej^cy 0,742 
Poole 201023 

scenariusz nowy 0,753 

ci^zka postac WZJG 

scenariusz istniej^cy 0,410 
Archer 201421 

scenariusz nowy 0,410 

stan pooperacyjny 

scenariusz istniejqcy 0,700 
Archer 201421 

scenariusz nowy 0,700 
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4.5 Zakres analizy wrazliwosci 

W ramach analizy wrazliwosci testowano wplyw zmiany wartosci poszczegolnych pa- 

rametrow wykorzystanych w analizie podstawowej na ostateczny wynik analizy. Naj- 

wi^ksz^ niepewnosci^ obci^zone parametry dotycz^ce wartosci uzytecznosci, a zatem 

w ramach analizy wrazliwosci testowano przede wszystkim wplyw opcjonalnych warto- 

sci tych parametrow na kohcowy wynik analizy. 

Wykaz analizowanych scenariuszy przedstawiono w tabeli ponizej. 

Tab. 2 0. Scenariusze rozwazane w ramach analizy wrazliwosci. 

Nazwa Opis Rozdz. 

Scenariusz A 
wartosci uzytecznosci na podstawie Archer 201421 (wartosci na podstawie 
Woehl 200722) 

4.5.1 

Scenariusz B 
wartosci uzytecznosci na podstawie Archer 201421 (wartosci na podstawie 
Swinburn24) 

4.5.2 

Scenariusz C wartosci uzytecznosci na podstawie Arseneau 200625 4.5.3 

Scenariusz D nizsza masa ciala pacjentow - 70 kg 4.5.4 

Scenariusz E 
analiza dla populacji pediatrycznej (nizsza wartosc masy ciala w modelu dla 
umiarkowanej postaci WZJG) 

4.5.5 

Ponizej przedstawiono i omowiono poszczegolne scenariusze testowane w ramach ana- 

lizy wrazliwosci. 

4.5.1 ScenariuszA 

W ramach Scenariusza A rozwazono alternatywny zestaw wartosci uzytecznosci. 

W szczegolnosci, przyj^to wartosci uwzgl^dnione w analizie podstawowej w opracowa- 

niu Archer 201421, tj. na podstawie badania Woehl 200722 [por. rozdz. 4.3.4). 

Wartosci przyj^te w ramach Scenariusza A analizy wrazliwosci przedstawiono w tabeli 

ponizej. 

Tab. 21. Analiza wrazliwosci - Scenariusz A. Wartosci uzytecznosci przyj^te na podstawie Woehl 
200722. 

brak odpowiedzi odpowiedz na leczenie stan pooperacyjny* 

wartosc uzytecznosci 0,41 0,76 0,70 

*stan pooperacyjny uwzgl^dnia zapalenie zbiornika jelitowego u cz^sci pacjentow. 
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4.5.2 Scenariusz B 

W ramach Scenariusza B rozwazono alternatywny zestaw wartosci uzytecznosci. 

W szczegolnosci, przyj^to wartosci uwzgl^dnione w ramach jednego ze scenariuszy ana- 

lizy wrazliwosci w opracowaniu Archer 201421, tj. na podstawie badania Swinburn 

201224. 

W badaniu Swinburn 201224 oceniano wptyw kolektomii na wartosc HRQoL u pacjen- 

tow z wrzodziejqcym zapaleniem jelita grubego. Do badania wl^czono 330 pacjentow, 

wtym 230 chorych z WZJG (30 pacjentow mialo uprzednio zabieg chirurgiczny) i 100 

pacjentow kontrolnych dobranych pod wzgl^dem wieku i pici. Wartosci uzytecznosci 

EQ-5D zbierano poprzez kwestionariusz internetowy. Sposrod pacjentow wl^czonych 

do badania 47, 31 i 44 miak) odpowiednio lagodn^, umiarkowan^ i ci^zk^ postac WZJG. 

Remisj^ choroby osi^gni^to u 78 pacjentow. Uzytecznosc u pacjentow pooperacyjnych 

wyniosla 0,59, 95%CI=(0,55; 0,63). W przypadku pacjentow, ktorzy nie zostali poddani 

leczeniu chirurgicznemu wartosc uzytecznosci dla poszczegolnych stanow byla nast^pu- 

j^ca: 

• remisja = 0,91, 95%CI=(0,87; 0,95), 

• lagodna postac WZJG = 0,80, 95%CI=(0,70; 0,85), 

• umiarkowana postac WZJG = 0,68, 95%CI=(0,58; 0,78), 

• ci^zka postac WZJG = 0,45, 95%CI=(0,35; 0,55). 

Ze wzgl^du na brak wartosci uzytecznosci dla stanu zwi^zanego z odpowiedzi^ na le- 

czenie przyj^to, podobnie jak w opracowaniu Archer 201421 wartosc 0,80. Wartosci 

przyj^te w ramach Scenariusza B analizy wrazliwosci przedstawiono w tabeli ponizej. 

Tab. 22. Analiza wrazliwosci - Scenariusz B. Wartosci uzytecznosci przyj^te na podstawie Swin- 
burn 2 01224. 

brak odpowiedzi odpowiedz na stan poopera- 

postac umiarkowana postac citjzka leczenie cyjny 

wartosc uzytecznosci 0,68 0,45 0,80 0,59 

4.5.3 Scenariusz C 

W ramach Scenariusza C rozwazono alternatywny zestaw wartosci uzytecznosci. 

W ramach przeprowadzonego przegl^du systematycznego uzytecznosci (por. rozdz. 11) 

zidentyfikowano 12 badah pierwotnych dotycz^cych uzytecznosci we wrzodziej^cym 

zapaleniu jelita grubego. W wi^kszosci sposrod odnalezionych badah raportowano war- 

tosci uzytecznosci wyi^cznie dla jednego stanu uwzgl^dnionego w niniejszej analizie. 

Jedynie w badaniu Arseneau 200625 przedstawiono wyniki dla remisji, nawrotu choro- 

by, kolektomii oraz powiklah pooperacyjnych. Badanie przeprowadzone zostalo w po- 

pulacji 48 pacjentow z WZJG w USA. Jakosc zycia oceniano za pomoc^ metody handlo- 
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wania czasem (ang. time trade off, TTO) oraz skali wzrokowej (ang. visual rating scale, 

VRS). W niniejszej analizie przyj^to wyniki uzyskane za pomoc^ TTO. 

Ze wzgl^du na brak wyniku dla odpowiedzi na leczenie, jako wartosc uzytecznosci dla 

tego stanu przyj^to wartosc wyznaczon^ dla stanu remisja. Wartosci przyj^te w ramach 

Scenariusza C analizy wrazliwosci przedstawiono w tabeli ponizej. 

Tab. 23. Analiza wrazliwosci - Scenariusz C. Wartosci uzytecznosci przyj^te na podstawie Arseneau 
2006.25 

brak odpowiedzi odpowiedz na leczenie stan pooperacyjny 

wartosc uzytecznosci 0,32 0,79 0,68 

4.5.4 Scenariusz D 

W ramach Scenariusza D rozwazono nizsz^ mas§ ciala pacjentow rown^ 70 kg (zaloze- 

nie). 

4.5.5 Scenariusz E 

W ramach Scenariusza D przeprowadzono analizy ekonomiczn^ dla populacji pedia- 

trycznej. W tym celu w modelu odpowiadaj^cym umiarkowanej postaci WZJG [por. 

rozdz. 4.3.1.3) przyj^to nizsz^ wartosc masy ciala [por. rozdz. 4.3.2.2). Nalezy miec na 

uwadze, ze otrzymane wyniki nalezy interpretowac ostroznie, gdyz wyznaczone warto- 

sci CUR stanowi^ jedynie pewne przyblizenie rzeczywistych wynikow dla populacji pe- 

diatrycznej. 

Wartosc masy ciala pacjentow przyj^ w ramach Scenariusza D analizy wrazliwosci 

przedstawiono w tabeli ponizej. 

Tab. 24. Analiza wrazliwosci - Scenariusz D. Analiza ekonomiczna dla populacji pediatrycznej. 

masa ciala 

populacja pediatryczna 40,83 kg 

4.6 Analiza progowa 

Celem analizy progowej jest wyznaczenie takich poziomow cen zbytu netto, dla ktorych 

wspolczynnik CUR wyznaczony u pacjentow stosuj^cych wnioskowan^ technologic nie 

jest wyzszy niz wspolczynnik CUR wyznaczony u pacjentow stosuj^cych technologic 

opcjonaln^. 

Cenc progow^ wyznaczono dla scenariusza podstawowego oraz wszystkich scenariuszy 

analizy wrazliwosci, z perspektywy NFZ oraz wspolnej. Cenc progow^ (w wariancie 

z RSS i bez RSS) wyznaczono jako cenc zbytu netto, przy ktorej roznica pomicdzy warto- 
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sciami CUR jest rowna 0 lub nieznacznie nizsza jezeli cena zbytu netto infliksymabu 

przedstawiona w zaokr^gleniu do drugiego miejsca po przecinku, dla ktorej roznica wy- 

nosi 0, nie istnieje. 

4.7 Walidacja modelu 

4.7.1 Walidacja wewn^trzna 

Walidacja wewn^trzna nie wykazala bl^dow zwi^zanych z wprowadzeniem danych oraz 

struktur^ modelu. Walidacja przeprowadzono poprzez zmian^ poszczegolnych parame- 

trow, w szczegolnosci przeprowadzono nast^puj^ce testy: 

• wszystkie cz^stosci zdarzen klinicznych przyrownano do zera, aby sprawdzic czy 

calkowite koszty oraz calkowity efekt b^d^ zerowe, 

• wszystkie wartosci uzytecznosci przyrownano do zera, aby sprawdzic czy osza- 

cowany calkowity efekty QALY b^dzie rowny zero, 

• wszystkie wartosci uzytecznosci przyrownano do jednosci, aby sprawdzic czy 

oszacowany catkowity efekty QALY b^dzie rowny ok. 0,731" w ci^zkiej postaci 

WZJG oraz 1 w umiarkowanej postaci WZJG. 

Wszystkie testy wykazaly zgodnosc z oczekiwanymi rezultatami, a zatem model prze- 

szedl pozytywnie walidacj^. 

4.7.2 Walidacja konwergencji 

W wyniku przeprowadzonego przegl^du systematycznego analiz ekonomicznych (por. 

rozdz. 10) nie zidentyfikowano analiz ekonomicznych (i tym samym modeli ekonomicz- 

nych), ktore przeprowadzono w specyficznej populacji pacjentow zgodnej z wnioskiem 

refundacyjnym. Tym samym nie przeprowadzono walidacji konwergencji. 

4.7.3 Walidacja zewn^trzna 

Walidacja zewn^trzna odnosi si^ do zgodnosci wynikow modelowania z zaobserwowa- 

nymi dowodami empirycznymi. Moze polegac na porownaniu posrednich danych wyj- 

sciowych modelu z opublikowanymi wynikami badah dlugoterminowych. 

W ramach przeprowadzonego w analizie klinicznej6 przegl^du badah dla infliksymabu 

nie zidentyfikowano prac, w ktorych efektywnosc kliniczn^ infliksymabu analizowano 

w warunkach rzeczywistej praktyki klinicznej. W zwi^zku z tym przeprowadzenie wali- 

dacji zewn^trznej nie bylo mozliwe. 

'■ Wartosc 0,731 odpowiada maksymalnej wartosci uzytecznosci jak^ pacjent moze osi^gn^c w ci^gu 38 
tygodni (okres rozni^cy pomi^dzy scenariuszem istniej^cym i scenariuszem nowym). 
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5 Wyniki - ci^zka postac WZJG 

5.1 Analiza uwzgl^dniajaca RSS 

5.1.1 Analiza podstawowa 

Dla ci^zkiej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze w przypad- 

ku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w scenariuszu 

istniejacym i nowym wynosi odpowiednio W analizie 

z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne odpowiednio 

dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 25, Tab. 26, Tab. 27). 

Tab. 25. Ci^zka postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza podstawowa, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR (PLN/QALY) Cena progowa (PLN) CUR (PLN/QALY) Cena progowa (PLN) 

istmeiacy 

Tab. 26. Ci^zka postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scenariuszem 
istniejqcym oraz nowym. Analiza podstawowa, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 
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Tab. 27. Ci^zka postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. Analiza 
podstawowa, wariant z RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^cy 

Scenariusz nowy 
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5.1.2 Analiza wrazliwosci 

5.1.2.1 ScenariuszA 

W ramach Scenariusza A analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Woehl 200722 [por. rozdz. 4.5.1). 

Dla ci^zkiej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze w przypad- 

ku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w scenariuszu 

istniejacym i nowym wynosi odpowiednio W analizie 

z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne odpowiednio 

dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 28, Tab. 29, Tab. 30). 

Tab. 28. Ci^zka postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz A, wa- 
riant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 29. Ci^zka postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scenariuszem 
istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz A, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 
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Tab. 30. Ci^zka postac WZJG. Koszty zwiqzane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. Analiza 
wrazliwosci - Scenariusz A, wariant z RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^cy 

Scenariusz nowy 
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5.1.2.2 Scenariusz B 

W ramach Scenariusza B analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Swinburn 201224 [por. rozdz. 4.5.2). 

Dla ci^zkiej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze w przypad- 

ku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w scenariuszu 

istniejacym i nowym wynosi odpowiednio W analizie 

z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne odpowiednio 

dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 31, Tab. 32, Tab. 33). 

Tab. 31. Ci^zka postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz B, wa- 
riant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 32. Ci^zka postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scenariuszem 
istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz B, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 33. Ci^zka postac WZJG. Koszty zwiqzane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. Analiza 
wrazliwosci - Scenariusz B, wariant z RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^cy 

Scenariusz nowy 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

5.1.2.3 Scenariusz C 

W ramach Scenariusza C analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Arseneau 200625 [por. rozdz. 4.5.3). 

Dla ci^zkiej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze w przypad- 

ku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w scenariuszu 

istniejacym i nowym wynosi odpowiednio W analizie 

z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne odpowiednio 

dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 34, Tab. 35, Tab. 36). 

Tab. 34. Ci^zka postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz C, wa- 
riant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmeiacy 

Tab. 35. Ci^zka postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scenariuszem 
istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz C, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 36. Ci^zka postac WZJG. Koszty zwiqzane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. Analiza 
wrazliwosci - Scenariusz C, wariant z RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^cy 

Scenariusz nowy 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

5.1.2.4 Scenariusz D 

W ramach Scenariusza D analizy wrazliwosci rozwazono nizsz^ mas^ ciala chorych 

rown^ 70 kg (por. rozdz. 4.5.4). 

Dla ci^zkiej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze w przypad- 

ku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w scenariuszu 

istniejacym i nowym wynosi odpowiednio W analizie 

z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne odpowiednio 

dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 37, Tab. 38, Tab. 39). 

Tab. 37. Ci^zka postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz D, wa- 
riant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 38. Ci^zka postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scenariuszem 
istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz D, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 39. Ci^zka postac WZJG. Koszty zwiqzane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. Analiza 
wrazliwosci - Scenariusz D, wariant z RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^cy 

Scenariusz nowy 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

5.2 Analiza bez uwzgl^dnienia RSS 

5.2.1 Analiza podstawowa 

Dla ci^zkiej postaci WZJG wyniki analizy bez uwzgl^dnienia RSS wskazuj^, ze w przy- 

padku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w scenariu- 

szu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio W analizie 

z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne odpowiednio 

dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 40, Tab. 41, Tab. 42). 

Tab. 40. Ci^zka postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza podstawowa, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 41. Ci^zka postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scenariuszem 
istniejqcym oraz nowym. Analiza podstawowa, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 42. Ci^zka postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. Analiza 
podstawowa, wariant bez RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^cy 

Scenariusz nowy 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

5.2.2 Analiza wrazliwosci 

5.2.2.1 ScenariuszA 

W ramach Scenariusza A analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Woehl 200722 [por. rozdz. 4.5.1). 

Dla ci^zkiej postaci WZJG wyniki analizy bez uwzgl^dnienia RSS wskazuj^, ze w przy- 

padku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w scenariu- 

szu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio W analizie 

z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne odpowiednio 

dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 43, Tab. 44, Tab. 45). 

Tab. 43. Ci^zka postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz A, wa- 
riant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 44. Ci^zka postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scenariuszem 
istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz A, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmeiacy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 45. Ci^zka postac WZJG. Koszty zwiqzane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. Analiza 
wrazliwosci - Scenariusz A, wariant bez RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^cy 

Scenariusz nowy 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

5.2.2.2 Scenariusz B 

W ramach Scenariusza B analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Swinburn 201224 [por. rozdz. 4.5.2). 

Dla ci^zkiej postaci WZJG wyniki analizy bez uwzgl^dnienia RSS wskazuj^, ze w przy- 

padku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w scenariu- 

szu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio W analizie 

z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne odpowiednio 

dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 46, Tab. 47, Tab. 48). 

Tab. 46. Ci^zka postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz B, wa- 
riant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmeiacy 

Tab. 47. Ci^zka postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scenariuszem 
istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz B, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 48. Ci^zka postac WZJG. Koszty zwiqzane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. Analiza 
wrazliwosci - Scenariusz B, wariant bez RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^cy 

Scenariusz nowy 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

5.2.2.3 Scenariusz C 

W ramach Scenariusza C analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Arseneau 200625 [por. rozdz. 4.5.3). 

Dla ci^zkiej postaci WZJG wyniki analizy bez uwzgl^dnienia RSS wskazuj^, ze w przy- 

padku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w scenariu- 

szu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio W analizie 

z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne odpowiednio 

dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 49, Tab. 50, Tab. 51). 

Tab. 49. Ci^zka postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz C, wa- 
riant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmeiacy 

Tab. 50. Ci^zka postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scenariuszem 
istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz C, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 51. Ci^zka postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. Analiza 
wrazliwosci - Scenariusz C, wariant bez RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^cy 

Scenariusz nowy 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

5.2.2.4 Scenariusz D 

W ramach Scenariusza D analizy wrazliwosci rozwazono nizsz^ mas^ ciala chorych 

rown^ 70 kg (por. rozdz. 4.5.4). 

Dla ci^zkiej postaci WZJG wyniki analizy bez uwzgl^dnienia RSS wskazuj^, ze w przy- 

padku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w scenariu- 

szu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio W analizie 

z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne odpowiednio 

dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 52, Tab. 53, Tab. 54). 

Tab. 52. Ci^zka postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz D, wa- 
riant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 53. Ci^zka postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scenariuszem 
istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz D, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. S4. Ci^zka postac WZJG. Koszty zwiqzane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. Analiza 
wrazliwosci - Scenariusz D, wariant bez RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^cy 

Scenariusz nowy 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6 Wyniki - umiarkowana postac WZJG 

6.1 Analiza uwzgl^dniajaca RSS 

6.1.1 Analiza podstawowa 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 55, Tab. 56, Tab. 57). 

Tab. 55. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza podstawowa, wariant 
z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmeiacy 

Tab. 56. Umiarkowana postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza podstawowa, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmeiacy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 57. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. 
Analiza podstawowa, wariant z RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektjwa NFZ perspektjmAa wspolna 

Scenariusz istniej^cy 

Scenariusz nowy 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6.1.2 Analiza wrazliwosci 

6.1.2.1 ScenariuszA 

W ramach Scenariusza A analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Woehl 200722 [por. rozdz. 4.5.1). 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 58, Tab. 59, Tab. 60). 

Tab. 58. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz 
A, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 59. Umiarkowana postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz A, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 60. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. 
Analiza wrazliwosci - Scenariusz A, wariant z RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektjwa wspolna 

Scenariusz istniejqcy 

^^B 

Scenariusz nowy 

^^B 

i ■ 

^^B 

^B 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6.1.2.2 Scenariusz B 

W ramach Scenariusza B analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Swinburn 201224 [por. rozdz. 4.5.2). 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 61, Tab. 62, Tab. 63). 

Tab. 61. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz 
B, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 62. Umiarkowana postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz B, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 63. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. 
Analiza wrazliwosci - Scenariusz B, wariant z RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektjwa wspolna 

Scenariusz istniejqcy 

^^B 

Scenariusz nowy 

^^B 

i ■ 

^^B 

^B 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6.1.2.3 Scenariusz C 

W ramach Scenariusza C analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Arseneau 200625 [por. rozdz. 4.5.3). 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 64, Tab. 65, Tab. 66). 

Tab. 64. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz C, 
wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 65. Umiarkowana postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz C, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 66. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwiqzane ze scenariuszem istniejqcym oraz nowym. 
Analiza wrazliwosci - Scenariusz C, wariant z RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektjwa wspolna 

Scenariusz istniejqcy 

^^B 

Scenariusz nowy 

^^B 

i ■ 

^^B 

^B 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6.1.2.4 Scenariusz D 

W ramach Scenariusza D analizy wrazliwosci rozwazono nizsz^ mas^ ciala chorych 

rown^ 70 kg (por. rozdz. 4.5.4). 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 67, Tab. 68, Tab. 69). 

Tab. 67. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz 
D, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 68. Umiarkowana postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz D, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 69. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. 
Analiza wrazliwosci - Scenariusz D, wariant z RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektjwa wspolna 

Scenariusz istniejqcy 

^^B 

Scenariusz nowy 

^^B 

i ■ 

^^B 

^B 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6.1.2.5 Scenariusz E - populacja pediatryczna 

W ramach Scenariusza E przeprowadzono analiz§ ekonomiczn^ dla populacji pedia- 

trycznej. W tym celu w modelu odpowiadaj^cym umiarkowanej postaci WZJG przyj^to 

nizsz^ wartosc masy ciala [por. rozdz. 4.5.5). Nalezy miec na uwadze, ze otrzymane wy- 

niki nalezy interpretowac ostroznie, gdyz wyznaczone wartosci CUR stanowi^ jedynie 

pewne przyblizenie rzeczywistych wynikow dla populacji pediatrycznej. 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 70, Tab. 71, Tab. 72). 

Tab. 70. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz E, 
wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmeiacy 

Tab. 71. Umiarkowana postac WZJG. Koszty caikowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz E, wariant z RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 72. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. 
Analiza wrazliwosci - Scenariusz E, wariant z RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektjwa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^q^ 

Scenariusz nowy 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6.2 Analiza bez uwzgl^dnienia RSS 

6.2.1 Analiza podstawowa 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy bez uwzgl^dnienia RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 73, Tab. 74, Tab. 75). 

Tab. 73. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza podstawowa, wariant bez 
RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 74. Umiarkowana postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza podstawowa, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 75. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. 
Analiza podstawowa, wariant bez RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektjwa wspolna 

Scenariusz istniejqcy 

^^B 

Scenariusz nowy 

^^B 

■ ■ 

^^B 

^B 

^B 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6.2.2 Analiza wrazliwosci 

6.2.2.1 ScenariuszA 

W ramach Scenariusza A analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Woehl 200722 [por. rozdz. 4.5.1). 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy bez uwzgl^dnienia RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 76, Tab. 77, Tab. 78). 

Tab. 76. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz 
A, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 77. Umiarkowana postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz A, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 78. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. 
Analiza wrazliwosci - Scenariusz A, wariant bez RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektjwa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^q^ 

Scenariusz nowy 

88/146 



Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6.2.2.2 Scenariusz B 

W ramach Scenariusza B analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Swinburn 201224 [por. rozdz. 4.5.2). 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy bez uwzgl^dnienia RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 79, Tab. 80, Tab. 81). 

Tab. 79. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz 
B, wariant bez RSS. 

Scenariusz 

istmejqcy 

Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

Tab. 80. Umiarkowana postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz B, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 81. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. 
Analiza wrazliwosci - Scenariusz B, wariant bez RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektjwa wspolna 

Scenariusz istniejqcy 

^^B 

Scenariusz nowy 

^^B 

i ■ 

^^B 

^B 

^B 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6.2.2.3 Scenariusz C 

W ramach Scenariusza C analizy wrazliwosci rozwazono alternatywny zestaw wartosci 

uzytecznosci pochodz^cy z badania Arseneau 200625 [por. rozdz. 4.5.3). 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy bez uwzgl^dnienia RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 82, Tab. 83, Tab. 84). 

Tab. 82. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz C, 
wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmejqcy 

Tab. 83. Umiarkowana postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz C, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 84. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. 
Analiza wrazliwosci - Scenariusz C, wariant bez RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektjwa wspolna 

Scenariusz istniejqcy 

^^B 

Scenariusz nowy 

^^B 

i ■ 

^^B 

^B 

^B 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6.2.2.4 Scenariusz D 

W ramach Scenariusza D analizy wrazliwosci rozwazono nizsz^ mas^ ciala chorych 

rown^ 70 kg (por. rozdz. 4.5.4). 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy bez uwzgl^dnienia RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 85, Tab. 86, Tab. 87). 

Tab. 85. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz 
D, wariant bez RSS. 

Scenariusz 

istmejqcy 

Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

Tab. 86. Umiarkowana postac WZJG. Koszty calkowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz D, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 87. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. 
Analiza wrazliwosci - Scenariusz D, wariant bez RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektywa NFZ perspektjwa wspolna 

Scenariusz istniejqcy 

^^B 

Scenariusz nowy 

^^B 

i ■ 

^^B 

^B 

^B 
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Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

6.2.2.5 Scenariusz E - populacja pediatryczna 

W ramach Scenariusza E przeprowadzono analiz§ ekonomiczn^ dla populacji pedia- 

trycznej. W tym celu w modelu odpowiadaj^cym umiarkowanej postaci WZJG przyj^to 

nizsz^ wartosc masy ciala [por. rozdz. 4.5.5). Nalezy miec na uwadze, ze otrzymane wy- 

niki nalezy interpretowac ostroznie, gdyz wyznaczone wartosci CUR stanowi^ jedynie 

pewne przyblizenie rzeczywistych wynikow dla populacji pediatrycznej. 

Dla umiarkowanej postaci WZJG wyniki analizy z uwzgl^dnieniem RSS wskazuj^, ze 

w przypadku analizy z perspektywy NFZ oszacowany calkowity koszt ponoszony w sce- 

nariuszu istniejacym i nowym wynosi odpowiednio 

W analizie z perspektywy wspolnej koszty te sa rowne 

odpowiednio dla scenariusza istniej^cego i nowego. 

Oszacowany efekt zdrowotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego 

oraz w przypadku scenariusza nowego. 

Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. 

Ponizej przedstawiono szczegolowe oszacowania kosztow oraz efektow zdrowotnych 

zwi^zanych ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym dla obu analizowanych perspek- 

tyw (por. Tab. 88, Tab. 89, Tab. 90). 

Tab. 88. Umiarkowana postac WZJG. Oszacowane wartosci CUR. Analiza wrazliwosci - Scenariusz E, 
wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

CUR Cena progowa CUR Cena progowa 

istmeiacy 

Tab. 89. Umiarkowana postac WZJG. Koszty caikowite oraz efekty zdrowotne zwi^zane ze scena- 
riuszem istniejqcym oraz nowym. Analiza wrazliwosci - Scenariusz E, wariant bez RSS. 

Scenariusz 
Perspektywa wspolna Perspektywa NFZ 

Koszty (PLN) Koszty (PLN) QALY QALY 

istmejqcy 

nowy 



^ HealthQuest 

Tab. 90. Umiarkowana postac WZJG. Koszty zwi^zane ze scenariuszem istniej^cym oraz nowym. 
Analiza wrazliwosci - Scenariusz E, wariant bez RSS. 

Koszty (PLN) 

perspektjwa NFZ perspektywa wspolna 

Scenariusz istniej^q^ 

Scenariusz nowy 
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7 Ograniczenia 

Podstawowym ograniczeniem analizy jest brak randomizowanych badan klinicznych 

przeprowadzonych w populacji pacjentow zgodnych z analizowanym problemem decy- 

zyjnym, ktorych wyniki mogfyby zostac wykorzystane do sparametryzowania cz^sci 

klinicznej niniejszej analizy. Przy czym nalezy podkreslic, ze tak specyficzny problem 

decyzyjny najcz^sciej wymaga uwzgl^dnienia wiedzy i doswiadczenia eksperta klinicz- 

nego, co jest w takich przypadkach akceptowalnym ograniczeniem analizy. 

W ramach analizy klinicznej6 zidentyfikowano badania ACT 1 oraz ACT 29, ktore zostaly 

przeprowadzone w populacji chorych >18 r.z. z umiarkowan^ i ci^zk^ postaci^ WZJG, 

przy czym wyniki przedstawione zostaly l^cznie dla obu stopni ci^zkosci choroby. Kon- 

sultacje z ekspertem klinicznym vvykazaly, ze schemat po- 

st^powania dotycz^cy leczenia umiarkowanej i ci^zkiej postaci WZJG w Polsce jest roz- 

ny. Podstawow^ roznic^ jest dost^pnosc programu lekowego dot. indukcji remisji inflik- 

symabem u pacjentow z ci^zk^ postaci^ choroby. Jak wspomniano w rozdz. 1, zgodnie 

z praktyk^ kliniczn^ do programu wl^czani s^ wyl^cznie chorzy z ci^zk^ postaci^ choro- 

by lub ci^zkim rzutem WZJG. Z tego wzgl^du przyj^cie wynikow pochodz^cych z badah 

z populacji l^czon^ (postac umiarkowana do ci^zkiej) nie jest uzasadnione. W zwi^zku 

z powyzszym, parametry kliniczne modelu dot. cz^stosci wyst^powania poszczegolnych 

zdarzeh klinicznych przyj^to na podstawie konsultacji z ekspertem klinicznym. Wydaje 

si§, ze przyj^cie ww. danych na podstawie opinii eksperta uwzgl^dnia polsk^ praktyk^ 

kliniczn^ dotycz^c^ post^powania z pacjentami z WZJG i nie stanowi istotnego ograni- 

czenia niniejszej analizy. 

Kolejnym ograniczeniem jest brak danych dot. populacji pediatrycznej umozliwiaj^cych 

parametryzacj^ modelu. Zidentyfikowane w ramach analizy klinicznej6 badanie Hyams 

201210 przeprowadzone zostalo w populacji chorych w wieku 6-17 lat z umiarkowan^ 

i ci^zk^ postaci^ wrzodziej^cego zapalenie jelita grubego. W badaniu tym chorzy otrzy- 

mali infliksymab 5 mg/kg mc w tygodniach 0, 2 i 6 (indukcja remisji), a nast^pnie w 8 

tyg. pacjenci, ktorzy uzyskali odpowiedz na terapi§ IPX randomizowani byli do kontynu- 

acji infliksymabu w terapii podtrzymuj^cej w dawce 5 mg/kg mc co 8 lub 12 tyg. Ze 

wzgl^du na brak danych umozliwiaj^cych parametryzacj^ modelu na podstawie wyni- 

kow z badah przeprowadzonych w populacji pediatrycznej, wartosci dotycz^ce odsetka 

pacjentow stosuj^cych poszczegolne terapie przyj^to analogiczne jak dla populacji pa- 

cjentow z umiarkowan^ postaci^ choroby. Niew^tpliwie stanowi to ograniczenie niniej- 

szej analizy, z drugiej strony ze wzgl^du na brak danych dedykowanych populacji pedia- 

trycznej bez przyj^cia takiego zafozenia oszacowanie opfacalnosci finansowania inflik- 

symabu w tej grupie pacjentow byfoby niemozliwe. Otrzymane wyniki nalezy interpre- 

towac ostroznie, gdyz wyznaczone wartosci CUR stanowi^ jedynie pewne przyblizenie 

rzeczywistych wynikow dla populacji pediatrycznej. 
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Kolejnym ograniczeniem analizy wydaje si^ bye wykorzystanie usrednionych danych 

z badan ACT 1 i ACT 2 do szacowania odsetka pacjentow z remisj^ wsrod chorych z od- 

powiedzi^ na leczenie (wykorzystanych do korekty wartosci uzytecznosci w stanie 

zodpowiedzi^ na leczenie). Jak wspomniano wczesniej, wyniki przedstawiono l^cznie 

dla obu stopni ci^zkosci choroby. Wykorzystanie tych danych sprawia, ze w populacji 

pacjentow z ci^zk^ postaci^ WZJG odsetek pacjentow z remisj^ wsrod chorych z odpo- 

wiedzi^ na leczenie moze bye nieco wyzszy, natomiast w populacji z postaci^ umiarko- 

wan^ nieco nizszy niz spodziewany. Poniewaz dane dotyczqce wartosci uzytecznosci 

uwzgl^dnione w raporcie NICE (Archer 201421) rowniez nie wyrozniaj^ postaci umiar- 

kowanej i ci^zkiej choroby wydaje si^, ze przyj^cie danych z badan ACT1 i ACT 2 do wy- 

znaczenia odsetka remisji nie stanowi istotnego ograniczenia niniejszej analizy. 

Pewnym ograniczeniem niniejszej analizy jest takze przyj^cie rocznego horyzontu, ktory 

nie umozliwia oceny petnych (dkigoterminowych) korzysci zwi^zanych z leczeniem 

infliksymabem, takich jak utrzymywanie si^ odpowiedzi po zakohczeniu terapii czy 

unikni^cie zabiegow operacyjnych (kolektomii). Zdarzenia te niew^tpliwie maj^ wplyw 

na powrot chorych do codziennej aktywnosci i pracy zawodowej, co z kolei przeklada si^ 

na koszty posrednie. Nie uwzgl^dnienie ich w niniejszej analizie jest zatem zalozeniem 

konserwatywnym. 
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8 Dyskusja 

Kwesti^ dyskusyjn^ w niniejszej analizie moze bye przyj^te podejscie do modelowania 

kosztow oraz efektow. 

Zgodnie z analiz^ weryfikacyjn^ dot. wniosku o obj^cie refundacj^ leku Humira® (ada- 

limumab) we wskazaniu: stosowany w ramach programu lekowego „Leczenie wrzodzie- 

j^cego zapalenia jelita grubego (ICD-10 K.51)" z wrzesnia 2015 r.26 wyniki analizy kosz- 

tow-uzytecznosci przeprowadzonej w rocznym horyzoncie czasowym z perspektywy 

NFZ dla porownania infliksymabu z placebo w terapii indukcyjnej i podtrzymuj^cej 

wskazuj^ na wartosc ICUR rown^: 

• 310 242 PLN/QALY, w przypadku oceny odpowiedzi na leczenie IFX w 8. tygo- 

dniu, 

• 316 605 PLN/QALY, w przypadku oceny odpowiedzi na leczenie IFX w 8., 21., 34. 

i 47. tygodniu. 

Uzyskane wyniki ICUR wyzsze niz obowi^zuj^cy w Polsce prog oplacalnosci (119 577 

PLN/QALY) i stanowi^ pewne przyblizenie rzeczywistej sytuacji. Przy interpretacji po- 

wyzszych wynikow nalezy uwzgl^dnic ograniczenia obliczen wskazane przez AOTMiT, 

tj. uwzgl^dnienie wynikow analizy klinicznej dla umiarkowanego i ci^zkiego WZJG oraz 

skutecznosci klinicznej ocenianej w 8. tygodniu terapii. Nalezy zauwazyc, ze analiza ta 

nie zostala przeprowadzona w populacji pacjentow zgodnej z wnioskiem refundacyjnym 

uwzgl^dnionym w niniejszym opracowaniu i nie odpowiada praktyce klinicznej w Pol- 

sce (nie uwzgl^dnia stosowania obowi^zuj^cego programu lekowego w przypadku cho- 

rych z ci^zkim rzutem WZJG). Z uwagi na brak randomizowanych badan klinicznych 

przeprowadzonych w populacji pacjentow zgodnej z wnioskiem refundacyjnym wiary- 

godne modelowanie, analogiczne do tego przeprowadzonego przez AOTMiT, nie jest 

mozliwe. Ze wzgl^du na bardzo ograniczony zakres informacji opublikowanych w anali- 

zie weryfikacyjnej nie jest rowniez mozliwe ewentualne odtworzenie modelu ekono- 

micznego opracowanego przez AOTMiT i uzupefnienie go o dodatkowe informacje. 

W szczegolnosci dane uzyskane od ekspertow klinicznych oraz aktualne dane kosztowe, 

w tym proponowane instrumenty dzielenia ryzyka, ktore w istotny sposob obnizyfyby 

oszacowany wspofczynnik ICUR. 

W niniejszym opracowaniu do przeprowadzenia porownania stosowania infliksymabu 

do braku stosowania infliksymabu w populacji pacjentow zgodnej z zapisem wniosku 

refundacyjnego wykorzystano analizy kosztow-efektywnosci. Jak wspomniano w rozdz. 

4.1, w przeprowadzonej analizie klinicznej nie zidentyfikowano randomizowanych ba- 

dan klinicznych dowodz^cych wyzszosci infliksymabu nad technologiami medycznymi 

dotychczas refundowanymi w rozwazanym wskazaniu.6 Tym samym zachodz^ okolicz- 

nosci, o ktorych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, 

srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow me- 
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dycznych.7 Zgodnie z art. 6 Rozporz^dzenia Ministra Zdrowia8 analiza ekonomiczna za- 

wiera oszacowanie ilorazu kosztu stosowania wnioskowanej technologii (technologii 

opcjonalnej) i wynikow zdrowotnych uzyskanych u pacjentow stosuj^cych wnioskowa- 

technologic (technologic opcjonaln^), wyrazonych jako liczba lat zycia skorygowa- 

nych o jakosc. Tym samym spelniaj^c wszystkie wymogi formalne stawiane analizie 

ekonomicznej, wyniki CUA przedstawiono w postaci wspotczynnikow kosztow uzytecz- 

nosci, a nie inkrementalnych wspolczynnikow kosztow efektywnosci. 

Nalezy zaznaczyc, ze uwzglcdnione w niniejszej analizie modele ukierunkowane 

(zgodnie z wymaganiami Rozporz^dzenia Ministra Zdrowia8) na przeprowadzenie nie- 

inkrementalnego porownania, co wynika ze specyfiki analizy problemu decyzyjnego 

(dostcpnosc programu lekowego dot. indukcji remisji infliksymabem) i wynikaj^cego 

z tego uwzglcdnienia danych klinicznych na podstawie opinii eksperta. Ze wzglcdu na 

istniej^cy program lekowy indukcji remisji infliksymabem przeprowadzenie jednej ana- 

lizy, wspolnej dla postaci umiarkowanej i ciczkiej WZJG, z wykorzystaniem wynikow 

z badah ACT 1 i ACT 29 nie bylo mozliwe. Podejscie to byloby niezgodne z wymaganiami 

ustawowymi i nie uwzglcdniafoby istniej^cej praktyki klinicznej dotycz^cej leczenia 

wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego w Polsce. Analiza inkrementalna wymagafaby 

wykorzystania modelu Markowa z cyklami rozrozniaj^cymi leczenie indukcyjne i pod- 

trzymuj^ce, ktory sparametryzowany zostafby na podstawie wynikow randomizowa- 

nych badah klinicznych. Wowczas model ten cyklicznie uwzglcdniafby przebieg choroby, 

podczas gdy w niniejszej analizie punkty czasowe, w ktorych uwzglcdniana jest odpo- 

wiedz na leczenie lub progresja choroby przyjcte zostafy umownie. Bior^c pod uwagc 

specyfikc problemu decyzyjnego, sfuszne wydaje sic wykorzystanie modeli opartych na 

drzewach decyzyjnych, w ktorych analizowano roczne koszty i efekty. Warto zauwazyc, 

ze podejscie to nie umozliwia oceny pefnych (dlugoterminowych) korzysci zwi^zanych 

z leczeniem infliksymabem, m.in. utrzymywania sic odpowiedzi po zakohczeniu terapii, 

a zatem jest podejsciem konserwatywnym. 

Kolejn^ dyskusyjn^ kwesti^ jest wykorzystanie modelu dot. przebiegu umiarkowanej 

postaci WZJG do oszacowania kosztowej opfacalnosci stosowania infliksymabu w popu- 

lacji pacjentow pediatrycznych z ciczk^ postaci^ WZJG. Ze wzglcdu na brak specyficz- 

nych danych dot. zarowno skutecznosci leczenia jak i uzytecznosci poszczegolnych sta- 

now zdrowia w populacji pediatrycznej, w niniejszej analizie przyjcto upraszczaj^ce po- 

dejscie o porownywalnosci schematow postcpowania w przypadku leczenia umiarko- 

wanej postaci WZJG u doroslych oraz ciczkiej postaci WZJG w populacji pediatrycznej. 

Uwzglcdniono przy tym nizsz^ masc ciala pacjentow pediatrycznych, pozostawiaj^c bez 

zmian pozostafe parametry analizy. Takie podejscie stanowi pewne przyblizenie rze- 

czywistych wynikow dla populacji pediatrycznej, w zwi^zku z czym uzyskane wyniki 

nalezy interpretowac z ostroznosci^. Podobne podejscie, tj. przeprowadzenie analizy 

w populacji pediatrycznej z wykorzystaniem danych dot. skutecznosci w populacji doro- 

slych pacjentow, zrealizowano w analizie ekonomicznej przeprowadzonej przez NICE 
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(publikacja Archer 201421). Wydaje si§ zatem, ze strategia przyj^ta do proby oszacowa- 

nia oplacalnosci stosowania infliksymabu w populacji pediatrycznej jest shiszna. 

W ramach przegl^du systematycznego analiz ekonomicznych zidentyfikowano 6 pelno- 

tekstowych analiz ekonomicznych [por. rozdz. 10), ktorych wyniki wskazuj^ na bardzo 

wysokie wartosci wspolczynnika ICER. Wszystkie zidentyfikowane analizy ekonomiczne 

dotyczyly oplacalnosci stosowania leku oryginalnego (Remicade®) odznaczaj^cego si^ 

wyzszym kosztem za mg/kg mc. Tym samym nalezy oczekiwac, ze analogiczne analizy 

przeprowadzone dla leku generycznego (np. Inlfectra®) bylyby nizsze, a przy uwzgl^d- 

nieniu proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka kosztowa-efektywnosc terapii 

infliksymabem bylaby bardziej korzystna. 

Nalezy zwrocic uwag^ na fakt, ze terapia infliksymabem jest wymieniana w wytycznych 

klinicznych dotycz^cych leczenia WZJG. Jak wynika z rekomendacji Polskiego Towarzy- 

stwa Gastroenterologicznego w przypadku postaci WZJG z zaj^ciem cafego jelita grube- 

go infliksymab jest zalecany zarowno w indukcji, a w przypadku uzyskania odpowiedzi 

na leczenie takze w terapii podtrzymuj^cej. Podobnie w leczeniu ci^zkiego rzutu wrzo- 

dziej^cego zapalenia jelita grubego, infliksymab jest zalecany jako leczenie ratunkowe, 

a po uzyskaniu remisji takze jako leczenie podtrzymuj^ce.27 

Terapia infliksymabem jest rekomendowana przez NICE jako opcja terapeutyczna lecze- 

nia umiarkowanej lub ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego, 

a takze w leczeniu ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego u 

dzieci i mfodziezy w wieku od 6 do 17 lat. Zgodnie z rekomendacji infliksymab nalezy 

podawac do momentu niepowodzenia leczenia (w tym koniecznosci wykonania zabiegu 

chirurgicznego) lub przez 12 miesi^cy po rozpocz^ciu leczenia (ktore wyst^pi wcze- 

sniej).2 

101/146 



^ HealthQuest 

9 Podsumowanie i wnioski 

W niniejszej analizie przedstawiono ocen^ ekonomiczn^ (analiz^ kosztow-uzytecznosci) 

oplacalnosci finansowania w ramach srodkow publicznych infliksymabu (Inflectra®): 

• w leczeniu podtrzymuj^cym ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia je- 

lita grubego u dorostych chorych, ktorzy odpowiedzieli na leczenie indukcyjne; 

• w leczeniu indukcyjnym i podtrzymuj^cym umiarkowanej czynnej postaci wrzo- 

dziej^cego zapalenia jelita grubego u doroslych chorych, ktorzy niedostatecznie 

reaguj^ na leczenie standardowe; 

• u dzieci i mlodziezy w wieku od 6 do 17 lat, w leczeniu indukcyjnym i podtrzymu- 

j^cym ci^zkiej czynnej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego, ktorzy 

niedostatecznie reaguj^ na leczenie standardowe. 

Analiz^ ekonomiczn^ przeprowadzono z wykorzystaniem nowego, zbudowanego w tym 

celu, modelu (w formie drzewa decyzyjnego) zaimplementowanego w programie Micro- 

soft Excel. 

W ramach przeprowadzonej analizy klinicznej6 nie zidentyfikowano randomizowanych 

badah klinicznych specyficznie dotycz^cych analizowanego problemu decyzyjnego. 

Z tego wzgl^du parametry kliniczne (cz^stosc wyst^powania poszczegolnych zdarzeh 

klinicznych) przyj^to na podstawie opinii eksperta klinicznego, 

B, tym samym odpowiadaj^ aktualnej praktyce klinicznej w Polsce. Szacowane 

w modelu efekty zdrowotne wyrazono przy uzyciu miary QALY, a do sparametryzowa- 

nia wykorzystano dane pochodz^ce ze zidentyfikowanego w ramach przegl^du systema- 

tycznego raportu NICE - publikacja Archer 201421. 

Spefniaj^c wymogi formalne stawiane analizom w przypadku braku badah wykazuj^- 

cych przewag^ leczenia, zrezygnowano z analizy inkrementalnej a wyniki przedstawio- 

no w postaci wspolczynnikow nieinkrementalnych (CUR) Wyniki analizy podstawowej 

dla ci^zkiej postaci wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego wskazuj^, ze oszacowany 

W wariancie w ramach scenariusza istniej^cego efekt zdrowotny wynosi 

z uwzgl^dnieniem RSS calkowity koszt ponoszony przez pfatnika publicznego w scena- 

riuszu istniej^cym wynosi zas koszt ponoszony z perspektywy wspolnej 

jest rowny Odpowiada to wartosci CUR rownej 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z perspektywy 

wspolnej. W przypadku scenariusza nowego oszacowana wartosc efektu zdrowotnego 

wynosi . Caikowite koszty ponoszone z perspektywy NFZ i wspolnej wyno- 

sz^ odpowiednio . Tym samym oszacowana wartosc CUR 

dla scenariusza nowego wynosi , odpo- 

wiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. Przeprowadzona analiza wrazliwosci (alterna- 

tywne wartosci uzytecznosci przyj^te w modelu) wykazala, ze u pacjentow z ci^zk^ po- 

staci^ WZjG oszacowana wartosc CUR nie przekracza: 
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w scenariuszu istniej^cym: 

w scenariuszu nowym: 

Wyniki analizy podstawowej dla umiarkowanej postaci WZJG wskazuj^, ze oszacowany 

w ramach scenariusza istniej^cego efekt zdrowotny wynosi W wariancie 

z uwzgl^dnieniem RSS calkowity koszt ponoszony w scenariuszu istniej^cym wynosi 

odpowiednio z perspektywy platnika publicznego oraz 

wspolnej. Odpowiada to wartosci CUR rownej w analizie z per- 

spektywy NFZ oraz w analizie z perspektywy wspolnej. W przy- 

padku scenariusza nowego oszacowana wartosc efektu zdrowotnego wynosi 

Calkowite koszty ponoszone z perspektywy NFZ i wspolnej wynosz^ odpowiednio 

Tym samym oszacowana wartosc CUR dla scenariusza 

nowego wynosi z perspektywy NFZ i z per- 

spektywy wspolnej. Przeprowadzona analiza wrazliwosci wykazala, ze u pacjentow 

z umiarkowan^ postaci^ wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego oszacowana wartosc 

CUR nie przekracza: 

w scenariuszu istniej^cym: 

w scenariuszu nowym: 

Wyniki analizy dla populacji pediatrycznej z WZJG wskazuj^, ze oszacowany efekt zdro- 

wotny wynosi w przypadku scenariusza istniej^cego oraz 

w przypadku scenariusza nowego. W analizie uwzgl^dniaj^cej RSS cafkowite oszacowa- 

ne koszty w scenariuszu istniej^cym vvynosza odpo- 

wiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. W scenariuszu nowym koszty te wynosz^ 

z perspektywy pfatnika publicznego oraz z perspektywy 

wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu istniej^cym wynosi zatem 

w analizie z perspektywy NFZ oraz w analizie z per- 

spektywy wspolnej. Oszacowana wartosc CUR w scenariuszu nowym wynosi 

odpowiednio z perspektywy NFZ i wspolnej. Z uwagi 

na brak danych umozliwiaj^cych parametryzacj^ modelu na podstawie wynikow z ran- 

domizowanych badan klinicznych przeprowadzonych w populacji chorych <18 roku 

zycia, analizy opfacalnosci stosowania infliksymabu w populacji pediatrycznej przepro- 

wadzono jako jeden ze scenariuszy analizy wrazliwosci dla populacji chorych z umiar- 

kowan^ postaci^ WZJG. Uwzgl^dniono przy tym nizsz^ mas§ ciafa pacjentow [por. rozdz. 
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4.3.1.3). Otrzymane wyniki nalezy interpretowac ostroznie, gdyz wyznaczone wartosci 

CUR stanowi^ jedynie pewne przyblizenie rzeczywistych wynikow dla populacji pedia- 

trycznej. 

Podsumowuj^c, oszacowane wartosci CUR dla scenariusza nowego 

wartosci CUR dla scenariusza istniej^cego, zarowno dla postaci umiarkowanej 

jak i ci^zkiej WZJG. Analiza wrazliwosci wykazala, ze stosunek CUR dla scenariusza no- 

wego i istniej^cego jest zblizony do wartosci uzyskanej w analizie podstawowej. Przy 

interpretacji uzyskanych wynikow, niezaleznie od nasilenia choroby, nalezy miec na 

uwadze 

Finansowanie ze srodkow publicznych infliksymabu (Inflectra®) 

zgodnie z zapisem wniosku refundacyjnego wi^ze si^ z wyzszymi kosztami w przelicze- 

niu na jednostk^ efektu QALY. 

Rozszerzenie obowi^zuj^cego programu lekowego dotycz^cego indukcji remisji w le- 

czeniu ci^zkiej postaci WZJG zgodnie z zapisem wniosku refundacyjnego umozliwi do- 

st^p do nowoczesnej technologii szerszej grupie pacjentow. Nalezy podkreslic, ze tera- 

pia infliksymabem rekomendowana jest zarowno przez Polskie Towarzystwo Gastroen- 

terologiczne27, jak i przez NICE2. 
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10 Aneks 1. Przeglqd systematyczny analiz ekonomicznych 

10.1 Strategia wyszukiwania 

W procesie wyszukiwania badan klinicznych zastosowano uprzednio zaprojektowane 

strategie (patrz Tab. 91-Tab. 95), odpowiednio dla systemu baz danych MEDLINE (Pub- 

Med), EMBASE [Biomedical Answers), the Cochrane Library i Centre for Reviews and Dis- 

semination (CRD) oraz Cost-effectiveness Analysis Registry (GEAR; https://research.tufts- 

nemc.org/cear4/). Strategie zostaly zaprojektowane iteracyjnie wpostaci ci^gu prob 

wyszukiwania i korekt strategii, w oparciu o filtry proponowane przez Scottish Intercol- 

legiate Guidelines Network'''. Bazq danych Centre for Reviews and Dissemination i Cost- 

Effectiveness Analysis Registry przeszukano uzywaj^c slowa kluczowego: „infliximab". 

Elektroniczne systemy baz danych zostafy przeszukiwane z dat^ odci^cia 07.09.2015 

roku. Wyszukiwania i selekcji badan dokonywalo niezaleznie od siebie dwoje badaczy 

(W.W., I.E.). 

Wl^czono pelnotekstowe prace, w ktorych przedstawiono wyniki analiz ekonomicznych 

(tj. analizy maj^ce na celu oszacowanie wspolczynnika ICER lub ICUR dla danej techno- 

logii lub wskazanie na dominacj^/zdominowanie technologii). Byly to analizy, w ktorych 

oceniano oplacalnosc leczenia infliksymabem w terapii podtrzymuj^cej (lub indukcyjnej 

i podtrzymuj^cej) wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego (w postaci umiarkowanej 

i/lub ci^zkiej). Wykluczono analizy dotycz^ce wyl^cznie leczenia indukcyjnego, leczenia 

ci^zkiego rzutu we wrzodziej^cym zapaleniu jelita grubego oraz prace, w ktorych kom- 

paratorem byla jedynie terapia innym lekiem biologicznym. 

Kryteria wl^czenia a priori byly szersze niz zdefiniowany problem decyzyjny, w ktorym 

obie postaci choroby stanowi^ osobne wskazania refundacyjne. 

Prace odnalezione w wyniku przegl^du pismiennictwa wl^czono dodatkowo, o ile spel- 

nialy kryteria przedstawione powyzej. 

Do oceny wl^czono publikacje w j^zyku polskim, angielskim, niemieckim i francuskim, 

nie zastosowano natomiast ograniczeh czasowych. 

Scottish Intercollegiate Guidelines Network. Search filters. 
http://www.sign.ac.Uk/methodology/filters.html#econ [stan na 07.09.2015 r.]. 
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Tab. 91 Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla infliksymabu w systemic bazy MEDLINE 
[PubMed); dane na dzien 07.09.201S r. 

Identyfikator Slowa kluczowe Liczba rezultatow 

#1 Costs and cost analysis [MH] 188 678 

#2 Cost allocation [MH] 1957 

#3 Cost-benefit analysis [MH] 62 666 

#4 Cost control [MH] 29 623 

#5 Cost savings [MH] 9284 

#6 Cost of illness [MH] 19 200 

#7 Cost sharing [MH] 3728 

#8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 188 678 

#9 "colitis, ulcerative" [MH] 28 395 

#10 "colitis ulcerosa" [TW] 234 

#11 "colitis, ulcerative" [TW] 28 395 

#12 "ulcerative colitis" [TW] 37 519 

#13 #9 OR #10 OR #11 OR #12 37 592 

#14 infliximab [NM] 7374 

#15 infliximab [TW] 10 261 

#16 Remicade [TW] or Remsima [TW] or Inflectra [TW] 234 

#17 #14 OR #15 OR #16 10 285 

#18 #13 AND #17 1350 

#19 #8 AND #18 32 
i 

Tab. 92. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla infliksymabu w systemic bazy EMBASE; 
dane na dzien 07. 09.2015 r. 

Identyfikator Slowa kluczowe Liczba rezultatow 

#1 'Cost benefit analysis'/exp 67 977 

#2 'Cost effectiveness analysis'/exp 108 563 

#3 'Cost of illness'/exp 15 143 

#4 'Cost control'/exp 52 805 

#5 'Cost minimization analysis'/exp 2687 

#6 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 223 663 

#7 'ulcerative colitis'/exp OR 'ulcerative colitis' 58 389 

#8 'colitis ulcerosa' 1790 

#9 #7 OR #8 58 470 
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Identyfikator Slowa kluczowe Liczba rezultatow 

#10 'infliximab'/exp OR infliximab 33 541 

#11 Remicade OR Remsima OR Inflectra 3872 

#12 #10 OR #11 33 553 

#13 #9 AND #12 5510 

#14 #6 AND #13 165 

#15 #14 AND [embasel/lim 161 
i i 

Tab. 93. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla infliksymabu w systemie bazy the Co- 
chrane Library; dane na dzien 07.09.2015 r. 

Identyfikator Slowa kluczowe Liczba rezultatow 

#1 MeSH descriptor 'Costs and cost analysis' explode all trees 23 898 

#2 MeSH descriptor 'Cost allocation' explode all trees 16 

#3 MeSH descriptor 'Cost-benefit analysis' explode all trees 17 175 

#4 MeSH descriptor 'Cost control' explode all trees 1223 

#5 MeSH descriptor 'Cost savings' explode all trees 950 

#6 MeSH descriptor 'Cost of illness' explode all trees 1184 

#7 MeSH descriptor 'Cost sharing' explode all trees 41 

#8 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 23 898 

#9 MeSH descriptor: [Colitis, Ulcerative] explode all trees 949 

#10 colitis ulcerosa 48 

#11 ulcerative colitis 1941 

#12 #9 OR #10 OR #11 1944 

#13 infliximab 1197 

#14 remicade OR remsima OR inflectra 62 

#15 #13 OR #14 1199 

#16 #12 AND #15 139 

#17 #8 AND #16 11 

Tab. 94. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla infliksymabu w systemie bazy the Cen- 
tre for Reviews and Dissemination; dane na dzien 07.09.2015 r. 

Identyfikator Slowa kluczowe Liczba rezultatow 

#1 MeSH DESCRIPTOR Colitis, Ulcerative EXPLODE ALL TREES 154 

#2 (Colitis Ulcerative) 155 

#3 (colitis ulcerosa) 1 
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Identyfikator Slowa kluczowe Liczba rezultatdw 

#4 #1 OR #2 OR #3 156 

#5 infliximab 285 

#6 (remicade OR remsima OR inflectra) 30 

#7 #5 OR #6 285 

#8 #4 AND #7 28 

Tab. 95. Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dla infliksymabu w systemic bazy Cost- 
effectiveness Analysis Registry; dane na dzieh 07.09.2015 r. 

Identyfikator Slowa kluczowe Liczba rezultatdw 

#1 infliximab 55 

10.2 Wyniki przegl^du 

W toku przeszukiwania bazy danych oceniono wst^pnie 287 artykulow i abstraktow 

pod k^tem zgodnosci z tematem opracowania. Po wykluczeniu powtorzen i poddaniu 

abstraktow szczegoiowej analizie, zakwalifikowano 14 artykuiow do analizy w oparciu 

o petny tekst. Odnaleziono 6 pelnotekstowych analiz ekonomicznych (4 w ramach wy- 

szukiwania podstawowego, 2 na podstawie przegl^du pismiennictwa), ktore scharakte- 

ryzowano ponizej. Pozostale 10 prac odrzucono z powodu niespelnienia kryteriow wl^- 

czenia. Diagram selekcji prac przedstawiono na Rye. 3. Wykaz prac wl^czonych i wyklu- 

czonych z niniejszego przegl^du przedstawiono w Tab. 101 i Tab. 102. 

Poniewaz nie odnaleziono prac specyficznie dotycz^cych zdefiniowanego problemu de- 

cyzyjnego, przegl^d oparto na analizach uwzgl^dniaj^cych l^cznie postac ci^zk^ i umiar- 

kowan^ oraz leczenie zarowno indukcyjne jak i podtrzymuj^ce. 

Praca Archer 2014 przedstawia analizy uzytecznosci kosztow leczenia infliksymabem 

pacjentow z umiarkowan^ lub ci^zk^ postaci^ WZJG. Pacjenci byli wl^czani do badania 

o ile uprzednio stosowano u nich inn^ terapi^, ktora okazala si^ nieskuteczna. Terapi^ 

infliksymabem porownywano z konwencjonalnym leczeniem (5-aminosalicylany, im- 

munosupresanty, kortykosteroidy) oraz kolektomi^. Analiza przeprowadzona zostala 

przez National Institute of Health and Care Excellence, z perspektywy platnika publicz- 

nego w Wielkiej Brytanii. Przyj^to dozywotni horyzont czasowy. 

Do analizy przyj^to model Markova, w ktorym wyrozniono 8 stanow zdrowia: terapi^ 

biologiczn^ aktywnej postaci WZJG, odpowiedz na terapi^ biologiczn^, remisj^ w odpo- 

wiedzi na leczenie biologiczne, leczenie konwencjonalne aktywnej postaci WZJG, odpo- 

wiedz na leczenie konwencjonalne, remisj^ w odpowiedzi na leczenie konwencjonalne, 

stan pooperacyjny (w ktorym mog^ wyst^pic powiklania) oraz smierc. Horyzont czaso- 
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wy modelu zostal podzielony na dwie fazy: leczenia indukcyjnego oraz podtrzymuj^ce- 

go- 

Dla kazdego wyroznionego w modelu stanu zdrowia przypisano odpowiedni^ wartosc 

uzytecznosci, przyj^ na podstawie wynikow z przeprowadzonego przegl^du systema- 

tycznego. Prawdopodobienstwa pozostawania w poszczegolnych stanach zdrowia osza- 

cowano przy uzyciu prostego iloczynu macierzy, natomiast prawdopodobienstwa 

przejsc - przy uzyciu metody ryzyk konkurencyjnych. W szacowaniu prawdopodo- 

bienstw wykorzystano dane z odnalezionych badan oraz przeprowadzonych metaanaliz. 

Wyniki uzyskane w pracy Archer 2014 przedstawiono w tabeli ponizej (Tab. 96). 

Tab. 96. Wyniki z pracy Archer 2014. 

Komparator/populacja 

Kolektomia 

Roznica kosztu (£) Roznica QALY ICER (£/QALY) 
terapia IPX zdomi- 

nowana 

23 267,67 68 364,03' 
Leczenie konwencjo- 

nalne u dzieci 
* przy zatozeniu, ze 1 £=5,7505 PLN (na podstawie kursu NBP z dnia 24.09.2015), wartosc ta 
odpowiada wartosci ICUR=393 127,35 PLN/QALY. 

Prace Assasi 2009 oraz Xie 2009 przedstawiaj^ analiz§ uzytecznosci kosztow terapii 

infliksymabem u pacjentow z umiarkowan^ lub ci^zk^ postaci^ WZJG, u ktorych terapia 

konwencjonalna byla nieskuteczna. Przeprowadzono porownanie z terapi^ konwencjo- 

naln^ (5-aminosalicylany, immunosupresanty, kortykosteroidy) lub leczeniem chirur- 

gicznym. Analiz§ przeprowadzono z perspektywy platnika publicznego w Kanadzie. 

Przyj^to 5-cio letni horyzont czasowy. 

Do analizy wykorzystano model Markova, w ktorym wyrozniono 4 stany zdrowia: remi- 

sj§, aktywn^ postac WZJG, remisj^ osi^gni^ dzi^ki zabiegowi operacyjnemu oraz powi- 

klania pooperacyjne. Dlugosci cykli byly zalezne od schematu podawania leku i wynosi- 

ly: od 1. do 8. tygodnia, od 9. do 30. tygodnia, od 31. do 55. tygodnia i kolejne po 27 ty- 

godni. 

Parametry kliniczne zastosowane w modelu przyj^to na podstawie badan ACT 1 oraz 

ACT 2. Uzytecznosci dla poszczegolnych stanow zdrowia pochodzhy z publikacji Arsene- 

au 2006. 

Wyniki uzyskane w pracy Assasi 2009 przedstawiono w tabeli ponizej (Tab. 97). 

Tab. 97 Wyniki z pracy Assasi 2009. 

Komparator | Roznica kosztu ($) | Roznica QALY | ICER($/QALY) 
Leczenie konwencjo- 58 488 00 0 163 358 088 00* 
 name ' '    
* przy zatozeniu, ze 1 $= 3,7687 PLN (na podstawie kursu NBP z dnia 24.09.2015), wartosc ta 
odpowiada wartosci ICUR=1 349 526,25 PLN/QALY.  
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Praca Hyde 2007 przedstawia analiz^ uzytecznosci kosztow leczenia infliksymabem 

pacjentow z umiarkowan^ lub ci^zk^ postaci^ WZJG, z przeciwskazaniami do terapii 

konwencjonalnej. Przeprowadzono porownanie do terapii konwencjonalnej. Analiz^ 

przeprowadzono z perspektywy platnika publicznego w Wielkiej Brytanii. Ustalono 10- 

cio letni horyzont czasowy badania. 

Do analizy wykorzystano model Markova, w ktorym wyrozniono 3 glowne stadia choro- 

by: remisj^, umiarkowan^ lub ci^zk^ oraz lagodn^ postac choroby. Wyrozniono rowniez 

stany: okresowego przerwania terapii, operacji zaplanowanej lub w trybie pilnym oraz 

smierci. Pojedynczy cykl modelu trwal 8 tygodni. 

Prawdopodobienstwa przejsc pomi^dzy stanami zdrowia ustalono na podstawie badan 

ACT 1 oraz ACT 2. Uzytecznosci szacowane byty w oparciu o badania Arseneau 2006 

oraz HODaR. 

Wyniki uzyskane w pracy Hyde 2007 przedstawiono w tabeli ponizej (Tab. 98). 

Tab. 98 Wyniki z pracy Hyde 2007. 

Komparator Roznica kosztu (£) Roznica QALY ICER (£/QALY) 
Leczenie konwencjo- 

nalne 
25 251,00 0,755 33 866,00* 

* przy zalozeniu, ze 1 £=5,7505 PLN (na podstawie kursu NBP z dnia 24.09.2015), wartosc ta 
odpowiada wartosci ICUR=194 746,43 PLN/QALY. 

Praca Tsai 2008 przedstawia analizy uzytecznosci kosztow terapii infliksymabem 

wporownaniu z leczeniem konwencjonalnym (immunomodulatory, kortykosteroidy) 

wpopulacji pacjentow z umiarkowan^ lub ci^zk^ postaci^ WZJG. Analizy przeprowa- 

dzono z perspektywy pfatnika publicznego w Wielkiej Brytanii. Przyj^to 10-cio letni ho- 

ryzont czasowy analizy oraz 3,5% dyskontowanie wynikow zdrowotnych i kosztow. 

W analizie zaimplementowano model Markova, w ktorym wyrozniono 3 glowne stadia 

choroby: remisj^, umiarkowan^ lub ci^zk^ oraz lagodn^ postac choroby. Wyrozniono 

rowniez stany: okresowego przerwania terapii, operacji, powiklah oraz remisji poopera- 

cyjnych. 

Prawdopodobienstwa przejsc pomi^dzy stanami zdrowia ustalono na podstawie badan 

ACT 1 oraz ACT 2. Uzytecznosci dla poszczegolnych stanow zdrowia szacowane byly 

w oparciu o badania Arseneau 2006 i Woehl 2008. 

Wyniki uzyskane w pracy Tsai 2008 przedstawiono w tabeli ponizej (Tab. 99). 

Tab. 99 Wyniki z pracy Tsai 2008. 

Komparator Roznica kosztu (£) Roznica QALY ICER (£/QALY) 
Leczenie konwencjo- 

nalne 
7615,00 0,387 19 696,00* 

* przy zalozeniu, ze 1 £=5,7505 PLN (na podstawie kursu NBP z dnia 24.09.2015), wartosc ta 
odpowiada wartosci ICUR=113 261,84 PLN/QALY. 

110/146 



Infliksymab (Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego. 

Praca Ung 2014 przedstawia analiz§ uzytecznosci kosztow leczenia infliksymabem 

wporownaniu do konwencjonalnej terapii sterydowej. Populacj^ badan^ byli pacjenci 

z umiarkowan^ lub ci^zk^ postaci^ choroby WZJG, zalezni od terapii kortykosteroidami, 

lub u ktorych nie zaobserwowano odpowiedzi na terapi§ tiopurynami. Analiz§ przepro- 

wadzono z perspektywy platnika publicznego w Kanadzie. Horyzont czasowy wynosil 

maksymalnie 15 lat. 

W analizie wykorzystano model Markova, w ktorym wyrozniono ponizsze stany zdro- 

wia: stan odpowiedzi na leczenie, stan zlego samopoczucia, przewleklego zapalenia ko- 

mory jelitowej, powiklan po terapii sterydowej lub infliksymabie, utraty lub braku od- 

powiedzi na leczenie infliksymabem; leczenia operacyjnego oraz powikfan pooperacyj- 

nych. 

Wartosci uzytecznosci oraz prawdopodobienstwa przejsc pomi^dzy stanami ustalono na 

podstawie randomizowanych badan kontrolnych lub danych z badan prowadzonych 

w warunkach rzeczywistej praktyki klinicznej, publikowanych przez centra leczenia nie- 

swoistych zapalen jelit. 

Wyniki uzyskane w pracy Ung 2014 przedstawiono w tabeli ponizej (Tab. 100). W tabeli 

wartosci ICER przedstawiono w dwoch wariantach, w zaleznosci od przyj^tego prawdo- 

podobienstwa wst^pnej odpowiedzi na leczenie infliksymabem. 

Tab. 100. Wyniki z pracy Ung 2014.. 

ICER z wykorzystaniem 
prawdopodobienstwa usta- 
lonego na podstawie badan 

prowadzonych w warunkach 
rzeczywistej praktyki kli- 

nicznej 
Wykorzystana wartosc uzytecznosci dla odpowiedzi na infliksymab mierzona przy uzyciu meto- 

dy handlowania czasem (u=0,79) 

5 lat 
97 000,00 €/QALY 

(409 340,00 PLN/QALY) 
54 000,00 €/QALY 

(227 880,00 PLN/QALY) 

10 lat 
117 000,00 €/QALY 

(493 740,00 PLN/QALY) 
68 000,00 €/QALY 

(286 960,00 PLN/QALY) 

Horyzont czasowy 

ICER z wykorzystaniem 
prawdopodobienstwa usta- 
lonego na podstawie rando- 
mizowanych badan kontrol- 

nych 

15 lat 
128 000,00 €/QALY 

(540 160,00 PLN/QALY) 
74 000,00 €/QALY 

(312 280,00 PLN/QALY) 
Wykorzystana wartosc uzytecznosci dla odpowiedzi na infliksymab mierzona przy uzyciu meto- 

dy wzrokowej oceny stanu zdrowia (u=0,82) 

Slat 
83 000,00 €/QALY 

(350 260,00 PLN/QALY) 
49 000,00 €/QALY 

(206 780,00 PLN/QALY) 

10 lat 
100 000,00 €/QALY 

(422 000,00 PLN/QALY) 
60 000,00 €/QALY 

(253 200,00 PLN/QALY) 

15 lat 
109 000,00 €/QALY 

(459 980,00 PLN/QALY) 
66 000,00 €/QALY 

(278 520,00 PLN/QALY) 
* w nawiasach podano wartosci PLN/QALY oszacowane przy zalozeniu, ze 1 €=4,2200 PLN (na 
podstawie kursu NBP z dnia 24.09.2015). 
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Rye. 3. Schemat kolejnych etapow wyszukiwania i selekcji analiz ekonomicznych dla infliksymabu 
(diagram QUOROM/PRISMA). 

Wst^pnie zidentyfikowane prace rN=2871: 

MEDLINE [PubMed]: N=32 

EMBASE: N=161 

Cochrane Library: N=ll 

Centre for Reviews and Dissemination (CRD): N=28 

Cost-effectiveness Analysis Registry (GEAR): N=55 

Eliminacja powtorzen. Selekcja na podstawie 
abstraktow i tytuiow. 

Wl^czone badania: N=6 publikacji. 

Prace odrzucone na podstawie przeglqdu 
abstraktow i tytuiow: N=273. 

Przeglad pemych tekstow: N=14 

Prace wtqezone na podstawie przegl^du pi- 
smiennictwa: N=2. 

Prace odrzucone na podstawie przegl^du pel- 
nych tekstow publikacji: N=10. 

Przyczyny odrzucenia: 

• przeprowadzono analiz^ wyl^cznie dla 
ci^zkich rzutow wWZJG (N=4), 

• przeprowadzono analiz^ wylqcznie te- 
rapii indukcyjnej infliksymabem (N=l), 

• brak wynikdw analizy ekonomicznej dla 
infliksymabu w WZJG (N=2), 

• komparatorem byia terapia biologiczna 
(N=l). 
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10.3 Spis badan wfqczonych do analizy i wykluczonych z analizy 

Tab. 101 Badania wlqczone do przegl^du systematycznego analiz ekonomicznych. 

Publikacia Nr Oznaczenie 

Archer 2014 Archer R, Tappenden P, Ren S, Martyn-St James M, Harvey R, Basarir H, Ste- 
vens J, Carroll C, Cantrell A, Lobo A, Hoque S. Infliximab, adalimumab and go- 
limumab for treating moderately to severely active ulcerative colitis after the 
failure of conventional therapy (including a review of TA140 and TA262) 

[ID695]. Assessment Report. Commercial in Confidence stripped version for 
consultation Produced by: School of Health & Related Research University of 
Sheffield. 2014. 

Assasi 2009 Assasi N, Blackhouse G, Xie F, Gaebel K, Marshall J, Irvine EJ, Giacomini M, 
Robertson D, Campbell K, Hopkins R, Goeree R. Anti-TNF-a drugs for refracto- 
ry inflammatory bowel disease: Clinical- and cost-effectiveness analyses 
[Technology report llSumer 120]. Ottawa: Canadian Agency for Drugs and 
Technologies in Health. 2009. 

Hyde 2007 Hyde C, Bryan S, Juarez-Garcia A, Andronis L, Fry-Smith A. Infliximab for ul- 
cerative colitis. Evidence Review Group Report commissioned by the NHS 
R&D HTA Programme on behalf of NICE. 2007. 

Tsai 2008 Tsai HH, Punekar YS, Morris ], Fortun P. A model of the long-term cost effec- 
tiveness of scheduled maintenance treatment with infliximab for moderate-to- 
severe ulcerative colitis. Aliment Pharmacol Ther. 2008;28(10):1230-9. 

Ung 2014 Ung V, Thanh NX, Wong K, Kroeker KI, Lee T, Wang H, Ohinmaa A, Jacobs P, 
Fedorak RN. Real-life treatment paradigms show infliximab is cost-effective 
for management of ulcerative colitis. Clin Gastroenterol Hepatol. 
2 014; 12 (11): 1871-8. 

Xie 2009 Xie F, Blackhouse G, Assasi N, Gaebel K, Robertson D, Goeree R. Cost-utility 
analysis of infliximab and adalimumab for refractory ulcerative colitis. Cost Eff 
Resour Alloc. 2009;7:20. 
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Tab. 102 Analizy ekonomiczne wykluczone z przegl^du systematycznego analiz ekonomicznych. 

Nr Publikacja Przyczyna odrzucenia 

1 Bryan S, Andronis L, Hyde C, Connock M, Fry-Smith A, Wang D. 
Infliximab for the treatment of acute exacerbations of ulcerative 
colitis. Evidence Review Group Report commissioned by the 
NHS R&D HTA Programme on behalf of NICE. 2008. 

Przedstawiono analizy ekono- 
miczn^ wyt^cznie dla ci^zkich 
rzutow w WZJG. 

2 Bryan S, Andronis L, Hyde C, Connock M, Fry-Smith A, Wang D. 
Infliximab for the treatment of acute exacerbations of ulcerative 
colitis. Health Technol Assess. 2010;14(Suppl 1):9-15. 

Przedstawiono analizy ekono- 
miczn^ wytqcznie dla ci^zkich 
rzutow w WZJG. 

3 Chaudhaiy MA, Fan T. Cost-Effectiveness of Infliximab for the 
Treatment of Acute Exacerbations of Ulcerative Colitis in the 
Netherlands. Biol Ther. 2013;3:45-60. 

Przedstawiono analizy ekono- 
miczn^ wyl^cznie dla ci^zkich 
rzutow w WZJG. 

4 Hyde C, Bryan S, Juarez-Garcia A, Andronis L, Fry-Smith A. Inflix- 
imab for the treatment of ulcerative colitis. Health Technol As- 

sess. 2009; 13 Suppl 3:7-11. 

Brak wynikow analizy 
ekonomicznej. 

5 Lofland JH, Mallow P, Rizzo J. Cost-per-remission analysis of 
infliximab compared to adalimumab among adults with moder- 
ate-to-severe ulcerative colitis. J Med Econ. 2013;16(4):461-7. 

Przedstawiono analizy, w ktorej 
komparatorem byl adalimumab. 

6 National Institute for Health and Clinical Excellence. Infliximab 
for subacute manifestations of ulcerative colitis. London: Na- 
tional Institute for Health and Clinical Excellence (NICE). Tech- 
nology Appraisal Guidance 140; 2008. 

Przedstawiono analizy ekono- 
miczn^ wyf^cznie dla terapii 
indukcyjnej. 

7 Park KT, Tsai R, Perez F, Cipriano LE, Bass D, Garber AM. Cost- 
effectiveness of early colectomy with ileal pouch-anal anastamo- 
sis versus standard medical therapy in severe ulcerative colitis. 
Ann Surg. 2012;256(l):117-24. 

Nie przedstawiono szczegoio- 
wych wynikow dla infliksyma- 
bu. 

8 Punekar YS, Hawkins N. Cost-effectiveness of infliximab for the 
treatment of acute exacerbations of ulcerative colitis. Eur J 
Health Econ. 2010;ll(l):67-76. 

Przedstawiono analizy ekono- 
miczn^ wyi^cznie dla ci^zkich 
rzutow w WZJG. 

9 Seagrove AC, Alam MF, Alrubaiy L, Cheung WY, Clement C, Cohen 
D, Grey M, Hilton M, Hutchings H, Morgan J, Rapport F, Roberts 
SE, Russell D, Russell 1, Thomas L, Thorne K, Watkins A, Williams 
JG. Randomised controlled trial. Comparison Of iNfliximab and 

ciclosporin in STeroid Resistant Ulcerative Colitis: Trial design 
and protocol (CONSTRUCT). BM) Open. 2014;4(4):e005091. 

Brak wynikow analizy 
ekonomicznej. 

10 Toor K, Druyts E, Jansen JP, Thorlund K. Cost per remission and 
cost per response with infliximab, adalimumab, and golimumab 
for the treatment of moderately-to-severely active ulcerative 
colitis. J Med Econ. 2015;18(6):437-46. 

Przedstawiono analizy, w ktorej 
komparatorem byt golimumab. 
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llAneks 2. Przegl^d systematyczny badah pierwotnych i 

wtornych dot. uzytecznosci stanow zdrowia 

11.1 Strategia wyszukiwania 

Strategic wyszukiwania badan pierwotnych i wtornych uzytecznosci stanow zdrowia 

wlasciwych dla przyj^tego w analizie ekonomicznej modelu przebiegu choroby przed- 

stawiono w ponizszych tabelach (Tab. 103-Tab. 107), odpowiednio dla systemu baz da- 

nych MEDLINE [PubMed), EMBASE, the Cochrane Library i Centre for Reviews and Disse- 

mination (CRD) oraz Cost-effectiveness Analysis Registry. Elektroniczne systemy baz da- 

nych byiy przeszukiwane z dat^ odci^cia 07.09.2015 roku. Wyszukiwanie prowadzone 

bylo niezaleznie przez dwie osoby (W.W., I.E.). 

Wl^czono pelnotekstowe przegl^dy systematyczne, analizy ekonomiczne lub badania 

pierwotne, w ktorych wyrozniono wartosci uzytecznosci dla co najmniej 1 z 6 stanow 

zdrowia: remisji, nawrotu choroby, odpowiedzi na leczenie, leczenia chirurgicznego, 

kolektomii lub powiklah operacyjnych we wrzodziej^cym zapaleniu jelita grubego. War- 

tosc uzytecznosci mogla zostac przedstawiona jako roznica od wartosci wyjsciowej. Wy- 

kluczono badania analizuj^ce wyl^cznie leczenie indukcyjne oraz leczenie ci^zkiego rzu- 

tu w WZJG oraz publikacje, w ktorych nie podano wartosci uzytecznosci. 

Odnalezione prace sprawdzono nast^pnie pod k^tem publikacji zrodlowych, na podsta- 

wie ktorych autorzy opracowania przyj^li wartosci uzytecznosci w populacji pacjentow 

z WZJG. Prac^ wl^czano dodatkowo, o ile spelniala kryteria przedstawione powyzej. 

Do oceny wl^czono publikacje w j^zyku polskim, angielskim, niemieckim i francuskim, 

nie zastosowano natomiast ograniczeh czasowych. 

Tab. 103. Strategia wyszukiwania badah dotyczqcych uzytecznosci stanow zdrowia w systemie 
bazy MEDLINE (PubMed) do dnia 07.09.2015 r. 

Identyfikator Slowa kluczowe Liczba rezultatow 

#1 
utility [Title/Abstract] ORdisutility[Title/Abstract] OR 

EQ5D[Title/Abstract] OR SF36[Title/Abstract] OR 
QALY[Title/Abstract] 

137 196 

#2 
"colitis, ulcerative" [MH] OR "colitis ulcerosa" [TW] OR "colitis, 

ulcerative" [TW] OR "ulcerative colitis" [TW] 
37 592 

#3 
responsefTitle/Abstract] OR remission[Titie/Abstract] ORsur- 

geiy[Title/Abstract] OR relapse [Title/Abstract] ORcolecto- 
my [Title/Abstract] OR com plication [Title/Abstract] 

2 667 075 

#4 #1 AND #2 AND #3 88 
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Tab. 104. Strategia wyszukiwania badan dotyczqcych uzytccznosci stanow zdrowia w systemic 
bazy EMBASE do dnia 07.09.2015 r. 

Identyfikator Stowa kluczowe Liczba rezultatow 

#1 
utility:ab,ti OR disutility:ab,ti OR eq5d:ab,ti OR sf36:ab,ti OR 

qaly:ab,ti 
180 028 

#2 
'ulcerative colitis'/exp OR 'ulcerative colitis' OR 58 470 

'colitis ulcerosa' 

#3 
response:ab,ti OR remission:ab,ti OR siirgery:ab,ti OR re- 

lapse:ab,ti OR colectomy:ab,ti OR complication:ab,ti 

3 273 764 

#4 #1 AND #2 AND #3 212 

Tab. 105. Strategia wyszukiwania badan dotycz^cych uzytccznosci stanow zdrowia w systemic 
bazy the Cochrane Library do dnia 07.09.2015 r.* 

Identyfikator Stowa kluczowe Liczba rezultatow 

#1 
utility:ti,ab,kw or disutility:ti,ab,kw or eq5d:ti,ab,kw or 

sf36:ti,ab,kw or qaly:ti,ab,kw 
7604 

#2 MeSH descriptor: [Colitis, Ulcerative] explode all trees 949 

#3 colitis ulcerosa or ulcerative colitis 1944 

#4 #2 or #3 1944 

#5 
response:ab,ti,kw or remission:ab,ti,kw or surgery:ab,ti,kw or 
relapse:ab,ti,kw or colectomy:ab,ti,kw or complication:ab,ti,kw 

218 825 

#6 #1 AND #4 AND #5 8 

*strategi^ wyszukiwania ze wzgl^du na niewielkq ilosc wynikow rozszerzono o wyszukiwanie po siowach 
kluczowych. 

Tab. 106. Strategia wyszukiwania badan dotyczqcych uzytccznosci stanow zdrowia w systemic 
bazy the Centre for Reviews and Dissemination do dnia 07.09.2015 r. 

Identyfikator Slowa kluczowe Liczba rezultatow 

#1 (utility or disutility or eq5d or sf36 or qaly) 5587 

#2 MeSH DESCRIPTOR Colitis, Ulcerative EXPLODE ALL TREES 154 

#3 (colitis ulcerative) 155 

#4 (colitis ulcerosa) 1 

#5 #2 OR #3 OR #4 156 

#6 response OR remission OR surgery OR relapse OR colectomy OR 
complication 

19 161 

#7 #1 AND #5 AND #6 14 
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Tab. 107. Strategia wyszukiwania badan dotyczqcych uzytecznosci stanow zdrowia w systemie 
bazy Cost-effectiveness Analysis Registry do dnia 07.09.2 01S r. 

Identyfikator Slowa kluczowe Liczba rezultatow 

11.2 Wyniki przegladu 

Dnia 07.09.2015 r. przeprowadzono przegl^d systematyczny badan dotycz^cych uzy- 

tecznosci stanow zdrowia wykorzystanych w modelu. 

W wyniku przeprowadzonego przegladu systematycznego odnaleziono 31 publikacji 

dotycz^cych uzytecznosci stanow zdrowia, z ktorych do przegladu wl^czono 24 

(7 publikacji wykluczono na podstawie oceny pelnego tekstu). W wyniku przegladu 

opracowan wtornych odnaleziono ponadto 10 prac, spelniaj^cych kryteria wl^czenia, 

ktore rowniez wl^czono do przegl^duiv. W rezultacie przedstawiono wyniki dla 34 prac 

odnalezionych w ramach podstawowego wyszukiwania oraz analizy opracowan wtor- 

nych. 

Diagram wg QUOROM/PRISMA, przedstawiaj^cy kolejne etapy wyszukiwania i selekcji 

badan, przedstawiono na ponizszym rysunku [Rye. 4). 

Spis publikacji wl^czonych i wykluczonych z przegladu systematycznego uzytecznosci 

stanow zdrowia przedstawiono w Tab. Ill, Tab. 112 i Tab. 113. 

Wl^czono 22 opracowania wtorne oraz 12 badan pierwotnych. 

IV Praca Kuruvilla 2012 nie zostaia wtqezona z powodu braku dost^pu do peinego tekstu publikacji. 
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Rye. 4. Schemat kolejnych etapow wyszukiwania i selekcji badah dotycz^cych uzytecznosci stanow 
zdrowia - (diagram QUOROM/PRISMA). 

Wst^pnie zidentvfikowane prace rN:=3381: 

MEDLINE [PubMed]: N=8 8 

EMBASE: N=212 

Cochrane Library. N=8 

CRD: N=12 

GEAR: N=18 

Eliminacja powtorzen. Selekcja na podstawie abstrak- 
tow i tytuiow. 

Prace odrzucone na podstawie prze- 
glqdu abstraktow i tytuiow: N=307. 

1 

Przegl^d pelnych tekstow: N=31. 

Prace wi^czone na podstawie przegl^- 
du pismiennictwa: N=10 

Prace odrzucone na podstawie prze- 

 ► gl^du pelnych tekstow publikacji: N=7. 

Przyczyny wykluczenia: 

• brak wartosci uzytecznosci 
(N=3), 

• brak wartosci uzytecznosci 
wyszczegolnionych dla WZJG 
(N=4) (patrz Tab. 113) 

Wlqczone publikacje: N =34. 
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11.2.1 Charakterystyka opracowah wtornych wt^czonych w ramach przegi^- 

du wartosci uzytecznosci 

W wyniku wyszukiwania podstawowego zidentyfikowano 18 opracowan wtornych: 3 prze- 

gl^dy systematyczne (Archer 2014, Lindsay 2015 oraz Tengs 2000) oraz 15 analiz ekono- 

micznych. Dzi^ki szczegotowej analizie ww. prac odnaleziono 4 dodatkowe prace, ktore 

rowniez wt^czono do przegl^du. Wartosci wykorzystane w analizach podstawowych odna- 

lezionych prac oraz przedziafy wartosci uzytecznosci zestawione w ramach przegl^dow 

systematycznych przedstawiono w Tab. 108. Wsrod podanych zrodet uwzgl^dniono row- 

niez prace, z ktorych dane wykorzystano w analizach wrazliwosci. 

Tab. 108. Charakterystyka badah wtornych wiaczonych w ramach przegladu wartosci uzytecznosci 
zwiazanych z WZJG. 

Opracowania 
wtorne 

Zrodio 
Wartosci uzytecznosci wykorzystane w analizie pod- 

stawowej lub przedzialy wartosci uzytecznosci ze- 
stawione w ramach przegladu systematycznego 

Archer 2014 

badanie ACT I/II, Casellas 2003, 
Kuruvilla 2012, Leidl 2012, ba- 
danie PURSUIT, Richards 2001, 
Swinbum 2012, Vaizey 2013, 
Van der Valk 2012, Woehl 2008, 

• remisja: 0,84-1,00 

• odpowiedz naleczenie: 0,70-0,82 

• nawrot choroby: 0,41-0,66 

• leczenie operacyjne: 0,59-0,85 

Assasi2009 Gregor 1997 

• remisja: 0,92 

• odpowiedz na leczenie: 0,73 

• leczenie operacyjne: 0,54 

Brereton2010 
Bassi 2005, Luces 2007, Ness 
1999 

• remisja: 0,845 

• nawrot choroby: 0,589 

Biyan2008 Arseneau 2006, badanie HODaR 

• remisja: 0,79 

• nawrot choroby: 0,42 

• powiklania operacyjne: 0,49 

Buckland 2008 Casellas 2005 
• remisja: 0,80 

• nawrot choroby: 0,50 

Chaudhaiy 2013 Arseneau 2006, badanie HODaR 

• remisja: 0,88 

• nawrot choroby: 0,42 

• powiklania operacyjne 0,42 

Connolly 2009a Poole 2008 
• remisja: 0,94 

• nawrot choroby: 0,81 
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Opracowania 

wtorne 
Zrodlo 

Wartosci uzytecznosci wykorzystane w analizie pod- 
stawowej lub przedzialy wartosci uzytecznosci ze- 

stawione w ramach przegl^du systematycznego 

Connolly 2009b Poole 2008 
• remisja: 0,94 

• nawrotchoroby: 0,76 

Connolly 2012 Poole 2010 
• remisja: 0,94 

• nawrotchoroby: 0,78 

Lindsay 2015 
Arseneau 2006, Punekar 2010, 
Tsai 2008 

• remisja: 0,79-0,88 

• powiktania operacyjne: 0,41-0,49 

Nguyen 2009 
McLeod 1991, Muir 2001, Ness 
1999, Richards 2001, Weinryb 
1995, Weinryb 2003, 

• remisja: 0,94 

• kolektomia: 0,80-0,92* 

Park 2011 
Muir 2001, Provenzale 2001, 
Tengs 2000 

• remisja: 0,91 

• kolektomia: 0,80-0,89* 

Park 2012 
Gift 2006, Muir 2001, Tengs 
2000 

• remisja 0,91 

• kolektomia: 0,87 

Prenzler 2011 Bassi 2005, Luces 2010 

• remisja: 0,845 

• nawrotstanu ci^zkiego choroby: 0,317 

• nawrot stanu lagodnego lub umiarkowanego cho- 

roby: 0,589 

• leczenie operacyjne: 0,317 

Punekar 2010 Arseneau 2006, badanie HODaR 

• remisja: 0,88 

• nawrotchoroby: 0,42 

• powiklania operacyjne: 0,42 

Rubsteinstein 
2009 

Muir 2001, Ness 1999 

• remisja bez terapii: 0,97 

• remisja w odpowiedzi na leczenie AZA: 0,98 

• kolektomia: 0,93 

Saini 2012 
Fryback 1993, McLeod 1991, 
Muir 2001, Waljee 2011 

• remisja: 0,98 

• nawrotchoroby z hospitalizacj^: 0,59 

• nawrotchoroby bez hospitalizacji: 0,90 

• kolektomia: 0,92 

Tengs 2000 McLeod 1991 
• leczenie operacyjne: 0,88-0,97 

• kolektomia: 0,86-0,97 
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Opracowania 
wtorne 

Zrodto 
Wartosci uzytecznosci wykorzystane w analizie pod- 

stawowej lub przedzialy wartosci uzytecznosci ze- 
stawione w ramach przegl^du systematycznego 

Tsai2008 Arseneau 2006, Woehl 2007 

• remisja: 0,88 

• nawrot: 0,42 

• leczenie operacyjne: 0,61 

• powikiania operacyjne: 0,55 

Ung 2014 Arseneau 2006 

• odpowiedz na leczenie sterydami (skala TTO): 0,79 

• odpowiedz na leczenie sterydami (skala VRS): 0,82 

• leczenie operacyjne: 0,16 

• powikiania operacyjne: 0,49 

Xie 2009 Arseneau 2006 

• remisja: 0,79 

• nawrot choroby: 0,32 

• powikiania operacyjne: 0,49 

Yen 2008 
Arseneau 2006, Gregor 1997, 
Kennedy 2000, McLeod 1991, 
Muir 2001, Provenzale 1997 

• remisja bez terapii: 0,919 

• remisja w odpowiedzi na leczenie: 0,924 

• proktokolektomia: 0,840 

• ileostomia: 0,730 

AZA - azatropina; TTO - metoda handlowania czasem (ang. time trade off); VRS - wzrokowa skala oceny (ang. 
visual rating scale). 

*podano wartosc uzytecznosci dla stanu pocz^tkowego po kolektomii oraz po stabilizacji stanu zdrowia. 
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11.2.2 Charakterystyka badah pierwotnych wt^czonych w ramach przegl^du 

wartosci uzytecznosci 

W ramach wyszukiwania podstawowego odnaleziono 6 badah pierwotnych, ktore spelnialy 

kryteria wl^czenia. Pozostale 6 badah pierwotnych wl^czono z referencji przegl^dow sys- 

tematycznych lub analiz ekonomicznych. Odnaleziono wartosci uzytecznosci dla kazdego 

zdefiniowanego stanu zdrowia. 

Charakterystyka badah pierwotnych przedstawiono w Tab. 109. We wszystkich badaniach 

populacj^ badan^ byli pacjenci z WZJG, w przypadku niektorych publikacji populacja pa- 

cjentow byla zaw^zona do np. pacjentow po proktokolektomii, czy pacjentow z lagodn^, 

umiarkowan^ lub ci^zk^ postaci^ WZJG. W zdecydowanej wi^kszosci badah do oceny jako- 

sci zycia uzywano metody handlowania czasem [ang. time trade off, TTO) b^dz formularza 

oceny jakosci zycia EuroQol. Wsrod badah pierwotnych, w badaniu Arseneau 2006 

uwzgl^dniono wi^kszosc zdefiniowanych w analizie stanow zdrowia. 

Z kazdego badania wyekstrahowano wartosci uzytecznosci (niezaleznie od metody pomia- 

ru) dla zdefiniowanych nizej stanow zdrowia w WZJG i przedstawiono w Tab. 110. 

Tab. 109. Charakterystyka badah pierwotnych wt^czonych w ramach przeglqdu wartosci uzytecznosci 
zwiqzanych z WZJG. 

Badanie pierwotne Kraj Populacja (liczba pacjentow) Zrodlo/metoda pomiaru 

Arseneau 2006 USA pacjenci z WZJG (n=48) TTO, VRS 

Brown 2011 USA 
pacjenci z WZJG po kolektomii 
(n=150) 

TTO 

Byrne 2014 Australia pacjenci z WZJG (n=55) PMP 

Casellas 2003 Hiszpania 
pacjenci z aktywnq postaci^ WZJG 
(n=57) 

IBDQ, EuroQoL, PGWBI 

Casellas 2005 Hiszpania 
pacjenci z WZJG w stanie remisji 
(n=316) oraz z umiarkowanq lub 
ci^zk^ postaci^ choroby (n=101) 

IBDQ-36, EuroQoL, VAS 

Gibson 2014 Australia 
pacjenci z WZJG w stanie remisji 
(n=94) oraz z umiarkowan^ lub 
ci^zk^ postaci^ choroby (n=52) 

AQ0L-8D, EQ-5D-5L 

McLeod 1991 Kanada 
pacjenci z umiarkowan^ (n=7) i 
ci^zk^ (n=5) postaciq WZJG 

TTOT, DQT 
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Badanie pierwotne 

Muir 2001 

Poole 2010 

Kraj Populacja (liczba pacjentow) 

USA 
pacjenci po proktokolektomii 
odtworczej w leczeniu WZJG 
(n=20) 

Francja, Hiszpania, 
Holandia, Niemcy, 
Szwecja, Wlk. 
Biytania 

pacjenci z WZJG w stanie remisji 
(badanie PODIUM) (n=359) oraz 
pacjenci z WZJG z aktywn^ posta- 
ci^ choroby (badanie PINCE) 
(n=126) 

Wielka Biytania 
pacjenci po proktokolektomii 
odtworczej w leczeniu WZJG 
(n=56) 

Europa Wschodnia, 
Ameiyka Polnocna, 
Azja i Afryka Potu- 
dniowa 

pacjenci z WZJG stosuj^cy terapi^ 
golimumabem 200/100 mg 
(n=253) i golimumabem 400/200 
mg (n=257) 

USA 
pacjenci z WZJG, ktorzy nie prze- 
byli (n=150) i przebyli (n=150) 
kolektomi^ 

Zrodio/metoda pomiaru 

SF-36, TTO, RFIPC 

EQ-5D 

EuroQol Richards 2001 

Sandborn 2014 

Waljee 2011 

AQ0L-8L - kwestionariusz oceny jakosci zycia; DQT - metodabezposredniego kwestionowania celow (ang. 
direct questioning of objectives); EQ-5D - kwestionariusz oceny jakosci zycia EuroQol; EuroQol - kwestiona- 
riusz oceny jakosci zycia; IBDQ - kwestionariusz oceny w nieswoistym zapaleniu jelit (ang. Inflammatory 
Bowel Disease Questionnaire); PGWBI - ocena psychologicznego samopoczucia ogolnego (ang. the Psychologi- 
cal General Well-Being Index); PMP - spodziewana ocena preferencji (ang. prospective measure of preference); 
RFIPC -formularz oceny problemow zwi^zanych z nieswoistymi zapaleniami jelit (ang. Inflammatory Bowel 
Disease Patient Concerns); SF-36 - krotki kwestionariusz oceny jakosci zycia; TTO - metoda handlowania 
czasem (ang. time trade off); TTOT - metoda handlowania czasem (ang. time trade-off technique); VRS - 
wzrokowa skala oceny (ang. visual rating scale); WTT - metoda oceny ch^ci handlowania (ang. willingness to 
trade). 



HealthQuest 

Tab. 110. Przeglqd wartosci uzytecznosci podanych w zidentyfikowanych w ramach przeglqdu systematycznego badaniach pierwotnych. War- 
tosci podano w postaci sredniej (SD)'. 

Stan zdrowia 

Remisja Nawrotchoroby Odpowiedz na leczenie Kolektomia Powlkiania operacyjne 

Arseneau 2006 • TTO: 0,79 (0,24) 

• VRS: 0,82 (0,24) 

• TTO: 0,32 (0,31) 

• VRS: 0,20 (0,23) 

proktokolektomia: 

• TTO: 0,68 (0,29) 

• VRS: 0,58 (0,27) 

ileostomia: 

• TTO; 0,57 (0,30) 

• VRS: 0,41 (0,31) 

• TTO: 0,49 (0,32) 

• VRS: 0,41 (0,31) 

Brown 2011 • 0,91 (0,79-0,97)1" 

Byrne 2014 proktokolektomia: 

• PMPt; 0,10 (0,02-0,17)1" 

ileostomia: 

• PMPt: 0,10 (0,0-0,20)1" 

Casellas 2003 IBDQ: 

• 4,0 (3,7-5,3)" 

EuroQoL: 

• pierwszy nawrot choroby: 
0,64 (0,57-0,75)" 

• czwarty lub kolejny nawrot 
choroby: 0,57 (0,47-0,72)" 

PGWBI: 

• 89,0 (75,0-99,5)" 
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Badanie 
Remisja Nawrot choroby 

Casellas 2005 

Gibson 2014 

McLeod 1991 

IBDQ-36: 

• 6.1 [5.6-6,5)" 

EuroQol: 

• 1,0 [0,8-1,0)" 

VAS: 

• 80 [65,0-90,0)" 

AQ0L-8L: 

• 0,80 [0,19) 

EQ-5D-5L: 

• 0,81 [0,18) 

IBDQ-36: 

• 4,0 [4,1-5,7)" 

EuroQol; 

• 0,72 [0.5-0.7)" 

VAS: 

• 50 [40,0-65,0)" 

AQ0L-8L: 

• 0,66 [0,20) 

EQ-5D-5L: 

• 0,68 [0,19) 

Infliksymab [Inflectra®) w leczeniu wrzodziej^cego zapalenia jelita grubego, 

Stan zdrowia 

Odpowiedz na leczenie Kolektomia Powikiania operacyjne 

• umiarkowana postac: 
1,00 [0,00) 

• ci^zka postac: 0,95 
[0,10) 

DQT: 

• umiarkowana postac: 
0,87 [0,19) 

• ci^zka postac: 1,00 
[0.00) 
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Badanie 
Stan zdrowia 

Remisja Nawrot choroby Odpowiedz na leczenie Kolektomia Powlklania operacyjne 

Muir 2001 TTO: 

• 1 mies. po operacji: 0,80 
(0,24) 

• 2 mies. po operacji: 0,91 
(0,14) 

• 12 mies. po operacji: 
0,93 (0,09) 

RFIPC: 

• 1 mies. po operacji: 28,3 
(17,8); 

• 2 mies. po operacji: 24,6 
(16,7); 

• 12 mies. po operacji: 
23,2 (12,6) 

Poole 2010 • poczqtkowo: 0,945 
(0,023); 

po 12 miesiqcach: 

• 0,940 (0,937- 
0,943),v 

• poczqtkowo: 0,852 (0,175) 

po 12 miesiqcach: 

• stan lekki lub umiarkowany: 
0,775 (0,751-0,800)IV 

• stan ci^zki: 0,660 (0,595- 
0,725)1V 

Richards 2001 • 0,85 (-0,07-l,00)v 

Sandborn 2014 zmiana IBDQ po 6 tyg. 
terapii: 

• golimumabem 200/100 
mg: 27,0 (33,72) 

• golimumabem 400/200 
mg: 26,9 (34,28) 
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Badanie 
Stan zdrowia 

Remisja Nawrot choroby Odpowiedz na leczenie Kolektoraia Powiktania operacyjne 

Waljee 2011 • postac umiarkowana: 0,94 
(0,86-0,98)" 

• postac ci^zka: 0,96 (0,88- 
0,99)" 

• 0,92 (0,84-0,99)" 

AQ0L-8L - kwestionariusz ocenyjakosci zycia; DQT - metoda bezposredniego kwestionowania celow (ang. direct questioning of objectives); EQ-5D - kwestionariusz oce- 
nyjakosci zycia EuroQol; EuroQol - kwestionariusz ocenyjakosci zycia; IBDQ - kwestionariusz oceny w nieswoistym zapaleniu jelit (ang. Inflammatory Bowel Disease 
Questionnaire); PGWBI - ocena psychologicznego samopoczucia ogolnego (ang. the Psychological General Well-Be in g Index); PMPt - spodziewana ocena preferencji han- 
dlowania czasem (ang. prospective measure of preference time trade-off); RFIPC -formularz oceny proble mow zwiqzanych z nieswoistymi zapaleniami jelit (ang. Inflam- 
matory Bowel Disease Patient Concerns); SD - odchylenie standardowe (ang. standard deviation); TTO - metoda ha ndlowania czasem (ang. time trade-off technique); 
TTOT - metoda ha ndlowania czasem (ang. time trade-off technique); VAS - wzrokowa skala analogowa (ang. visual analogue scale); VRS - wzrokowa skala oceny (ang. 
visual rating scale). 
I zaznaczono dodatkowo uzycie innych wartosci; 
II mediana (zakres 25%-75%); 
III mediana (zakres mi^dzykwartylowy); 
Ivsrednia (95% CI); 
vsrednia (zakres). 
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Dyskusja wynikow przeglqdu systematycznego 

Powyzej zestawiono wartosci uzytecznosci uzyskane za pomoc^ roznych metod pomia- 

ru. Jednak dla analizy najwazniejsze byty wyniki uzyskane przy uzyciu kwestionariusza 

oceny jakosci zycia EuroQol oraz poprzez metod^ handlowania czasem, hy\y one bo- 

wiem zdecydowanie najcz^sciej stosowane. Dwa badania: Byrne 2014 oraz Sandborn 

2014 przedstawiaj^ jedynie wyniki uzyskane za pomoc^ innych metod pomiaru. Warto- 

sci z pozostatych prac przeanalizowano pod wzgl^dem przydatnosci w modelu ekono- 

micznym. 

Wsrod badan pierwotnych jedynie w badaniu Arseneau 2006 uwzgl^dniono wi^kszosc 

zdefiniowanych w analizie stanow zdrowia (remisja, nawrot choroby, kolektomia oraz 

powikiania operacyjne). Pozostali autorzy podawali wyniki dla remisji i nawrotu choro- 

by lub badali tylko pojedyncze stany zdrowia. Odnaleziono tylko jedno badanie podaj^ce 

wyniki dla powiklah operacyjnych. Dla odpowiedzi na leczenie natomiast zidentyfiko- 

wano jedn^ wartosc, ktora wyrazona zostata jako zmiana wartosci IBDQ po 6 tygodniach 

terapii golimumabem, nie byla wi^c uzyteczna w modelu. W wynikach zaobserwowano 

ponadto duzy rozrzut w wartosciach uzytecznosci dla nawrotu choroby (TTO mi^dzy 

0,32 a 0,96). 

W niniejszym opracowaniu, w ramach analizy podstawowej zdecydowano si^ uzyc 

opracowania wtornego - Archer 2014. Badanie to bazuje na wartosciach uzytecznosci 

z przegl^du systematycznego oraz uwzgl^dnia wszystkie stany zdrowia przyj^te w ana- 

lizie. Autorzy raportu Archer 2014 wymieniaj^ 4 badania: Woehl 2008, Swinburn 2012, 

Vaizey 2013 oraz Van der Valk 2012, ktore nie zostaiy wi^czone do niniejszej analizy, 

poniewaz s^ abstraktami konferencyjnymi. Praca Archer 2014 jest badaniem stosunko- 

wo nowym, przeprowadzonym przez the National Institute for Health and Care Excel- 

lence, co dodatkowo swiadczy o jej wiarygodnosci. 
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11.3 Spis badan w^czonych do analizy i wykluczonych z analizy 

Tab. 111. Opracowania wtorne wlqczone do przegl^du systematycznego uzytecznosci stanow 
zdrowia. 

Nr Oznaczenie Publikacja 

Publikacje odnalezione w ramach przeglqdu podstawowego 

1 Brereton 2010 

Brereton N, Bodger K, Kamm MA, Hodgkins P, Yan S, Akehurst R. A cost- 
effectiveness analysis of MMX mesalazine compared with mesalazine in 
the treatment of mild-to-moderate ulcerative colitis from a UK perspec- 
tive. J Med Econ. 2010;13(1]:148-61. 

2 Buckland 2008 
Buckland A. Bodger K The cost-utility of high dose oral mesalazine for 
moderately active ulcerative colitis. Alimentary Pharmacology and Ther- 
apeutics (2008] 28:11-12 (1287-1296]. 

3 Chaudhary 2013 
Chaudhary MA, Fan T. Cost-Effectiveness of Infliximab for the Treatment 
of Acute Exacerbations of Ulcerative Colitis in the Netherlands. Biol Then 
2013;3:45-60. 

4 Connolly 2009a 

Connolly MP, Nielsen SK, Currie CJ, Marteau P, Probert CS, Travis SP. An 
economic evaluation comparing concomitant oral and topical mesalazine 
versus oral mesalazine alone in mild-to-moderately active ulcerative 
colitis based on results from randomised controlled trial. J Crohns Colitis. 
2009; 3(3]: 168-74. 

5 Connolly 2009b 

Connolly MP, Nielsen SK, Currie CJ, Poole CD, Travis SPL. An economic 
evaluation comparing once daily with twice daily mesalazine for main- 
taining remission based on results from a randomised controlled clinical 
trial. J Crohns Colitis. 2009;3(l]:32-37. 

6 Connolly 2012 
Connolly MP, Boersma C, Oldenburg B. The economics of mesalazine in 
active ulcerative colitis and maintenance in the Netherlands. Neth | Med. 
2012;70(6]:272-7. 

7 Lindsay 2015 
Lindsay JO, Bergman A, Patel AS, Alesso SM, Peyrin-Biroulet L. Systematic 
review: the financial burden of surgical complications in patients with 
ulcerative colitis. Aliment Pharmacol Then 2015;41(ll]:1066-78. 

8 Nguyen 2009 
Nguyen GC, Frick KD, Dassopoulos T. Medical decision analysis for the 
management of unifocal, flat, low-grade dysplasia in ulcerative colitis. 
Gastrointest Endosc. 2009;69(7]: 1299-310. 

9 Park 2011 

Park KT, Perez F, Tsai R, Honkanen A, Bass D, Garber A. Cost- 
effectiveness analysis of adjunct VSL#3 therapy versus standard medical 
therapy in pediatric ulcerative colitis. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 
2011;53(5]:489-96. 

10 Park 2012 

Park KT, Tsai R, Perez F, Cipriano LE, Bass D, Garber AM. Cost- 
effectiveness of early colectoray with ileal pouch-anal anastamosis versus 
standard medical therapy in severe ulcerative colitis. Ann Surg. 
2012; 256(1]: 117-24. 
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Nr Oznaczenie Publikacja 

11 Prenzler 2011 
Prenzler A, Yen L, Mittendorf T, von der Schulenburg JM. Cost effective- 
ness of ulcerative colitis treatment in Germany: a comparison of two oral 
formulations of mesalazine. BMC Health Serv Res. 2011;11:157. 

12 Punekar2010 
Punekar YS, Hawkins N. Cost-effectiveness of infliximab for the treatment 
of acute exacerbations of ulcerative colitis. Eur J Health Econ. 
2010;ll(l):67-76. 

13 Rubenstein 2009 
Rubenstein JH, Waljee AK, Jeter JM, Velayos FS, Ladabaum U, Higgins PD. 
Cost effectiveness of ulcerative colitis surveillance in the setting of 5- 
aminosalicylates. Am J Gastroenterol. 2009;104(9):2222-32. 

14 Saini 2012 
Saini SD, Waljee AK, Higgins PD. Cost utility of inflammation-targeted 
therapy for patients with ulcerative colitis. Clin Gastroenterol Hepatol. 
2012; 10(10): 1143-51. 

15 Tsai 2008 

Tsai HH, Punekar YS, Morris J, Fortun P. A model of the long-term cost 
effectiveness of scheduled maintenance treatment with infliximab for 

moderate-to-severe ulcerative colitis. Aliment Pharmacol Ther. 
2008; 28(10): 123 0-9. 

16 Ung 2014 

Ung V, Thanh NX, Wong K, Kroeker Kl, Lee T, Wang H, Ohinmaa A, Jacobs 
P, Fedorak RN. Real-life treatment paradigms show infliximab is cost- 
effective for management of ulcerative colitis. Clin Gastroenterol Hepatol. 
2014; 12(11): 1871-8. 

17 Xie 2009 
Xie F, Blackhouse G, Assasi N, Gaebel K, Robertson D, Goeree R. Cost- 
utility analysis of infliximab and adalimumab for refractory ulcerative 
colitis. Cost Eff Resour Alloc. 2009;7:20. 

18 Yen 2008 
Yen EF, Kane SV, Ladabaum U. Cost-effectiveness of 5-aminosalicylic acid 
therapy for maintenance of remission in ulcerative colitis. Am J Gastroen- 
terol. 2008;103(12):3094-105. 

Prace zidentyfikowane z referencji opracowan wtornych 

19 Archer 2014 

Archer R, etall. Infliximab, adalimumab and golimumab for treating 
moderately to severely active ulcerative colitis after the failure of con- 
ventional therapy (including a review of TA140 and TA262) [ID695]. 
Assessment Report Commercial in Confidence stripped version for con- 
sultation Produced by: School of Health & Related Research University of 
Sheffield. June 2014. 

20 Assasi 2009 

Assasi N, Blackhouse G, Xie F, Gaebel K, Marshall J, Irvine EJ, Giacomini M, 
Robertson D, Campbell K, Hopkins R, Goeree R. Anti-TNF-a drugs for 
refractory inflammatory bowel disease: Clinical- and cost-effectiveness 
analyses [Technology report number 120]. Ottawa: Canadian Agency for 

Drugs and Technologies in Health; 2009. 

21 Bryan 2008 
Bryan S, et all. Infliximab for the treatment of acute exacerbations of 
ulcerative colitis. Evidence Review Group Report commissioned by the 
NHS R&D HTA Programme on behalf of NICE. June 2008 
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Nr Oznaczenie Publikacja 

22 Tengs 2000 
Tengs TO, Wallace A. One thousand health-related quality-of-life esti- 
mates. Med Care. 2000;38(6]:583-637. 

Tab. 112. Opracowania pierwotne wl^czone do przeglqdu systematycznego uzytecznosci stanow 
zdrowia. 

Nr Oznaczenie Publikacja 

Prace zidentyfikowane wramach przegladu podstawowego 

1 Arseneau 2006 

Arseneau KO, Sultan S, Provenzale DT, Onken J, Bickston SJ, Foley E, Con- 
nors AF Jr, Cominelli F. Do patient preferences influence decisions on 
treatment for patients with steroid-refractoiy ulcerative colitis? Clin 
Gastroenterol Hepatol. 2006;4(9):1135-42. 

2 Brown 2011 

Brown LK, Waljee AK, Higgins PD, Waljee JF, Morris AM. Proximity to 
disease and perception of utility: physicians' vs patients' assessment of 
treatment options for ulcerative colitis. Dis Colon Rectum. 2011 
Dec;54(12):1529-36. 

3 Byrne 2014 
Byrne CM, Tan KK, Young JM, Selby W, Solomon MJ. Patient and clinician 
preferences for surgical and medical treatment options in ulcerative 
colitis. Colorectal Dis. 2014;16(4):285-92. 

4 McLeod 1991 
McLeod RSI, Churchill DN, Lock AM, Vanderburgh S, Cohen Z. Quality of 
life of patients with ulcerative colitis preoperatively and postoperatively. 
Gastroenterology. 1991 Nov; 101(5): 1307-13. 

5 Poole 2010 
Poole CD, Connolly MP, Nielsen SK, Currie CJ, Marteau P. A comparison of 
physician-rated disease severity and patient reported outcomes in mild 
to moderately active ulcerative colitis. J Crohns Colitis. 2010;4(3):275-82. 

6 Waljee 2011 

Waljee AK, Higgins PDR, Waljee JF, Tujios SR, Saxena A, Brown LK, 
Chaudhary MN, Morris AM. Perceived and actual quality of life with ul- 
cerative colitis: A comparison of medically and surgically treated pa- 
tients. Am J Gastroenterol. 2011; 106(4):794-9. 

Prace zidentyfikowane z referencji opracowah wtornych 

7 Casellas 2003 
Casellas F, Lopez Vivancos J, Malagela JR. Previous experience and quiali- 
ty of life in patients with inflammatory bowel disease during relapse. Rev 
Esp Enferm Dig. 2003 Jul;95(7):476-9, 471-5. 

8 Casellas 2005 

Casellas F, Arenas JI, Baudet JS, Fabregas S, Garcia N, Gelabert J, Medina C, 
Ochotorena I, Papo M, Rodrigo L, Malagelada JR. Impairment of health- 
related quality of life in patients with inflammatory bowel disease: a 
Spanish multicenter study. Inflamm Bowel Dis. 2005;ll(5):488-96. 
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Nr Oznaczenie Publikacja 

9 Gibson 2014 

Gibson PR, Vaizey C, Black CM, Nicholls R, Weston AR, Bampton P, Spar- 
row M, Lawrance IC, Selby WS, Andrews JM, Walsh AJ, Hetzel DJ, Macrae 
FA, Moore GT, Weltman MD, Leong RW, Fan T. Relationship between 
disease severity and quality of life and assessment of health care utiliza- 
tion and cost for ulcerative colitis in Australia: a cross-sectional, observa- 
tional study. J Crohns Colitis. 2014 Jul;8(7):598-606. 

10 Muir 2001 

Muir AJ, Edwards LJ, Sanders LL, Bellinger RR, Koruda MJ, Bachwich DR, 
Provenzale D. A prospective evaluation of health-related quality of life 
after ileal pouch anal anastomosis for ulcerative colitis. Am J Gastroen- 
terol. 2001 May;96(5):1480-5. 

11 Sandborn 2014 

Sandborn WJ, Feagan BG, Marano C, Zhang H, Strauss R, Johanns J, 
Adedokun OJ, Guzzo C, Colombel JF, Reinisch W, Gibson PR, Collins J, Ja- 
rnerotG, HibiT, Rutgeerts P; PURSUIT-SC Study Group. Subcutaneous 
golimumab induces clinical response and remission in patients with 
moderate-to-severe ulcerative colitis. Gastroenterology. 2014;146(1):85- 
95; quiz el4-5. 

12 Richards 2001 
Richards DM, Hughes SA, Irving MH, Scott NA. Patient quality of life after 
successful restorative proctocolectomy is normal. Colo rectal Dis. 2001 
Jul;3(4):223-6. 

Tab. 113. Badania wykluczone z przeglqdu systematycznego uzytecznosci stanow zdrowia. 

Nr Publikacja Przyczyna odrzucenia 

1 Blackhouse G, Assasi N, Xie F, Marshall J, Irvine EJ, Gaebel K, Camp- 
bell K, Hopkins R, O'Reilly D, Tarride JE, Goeree R. Canadian cost- 

utility analysis of initiation and maintenance treatment with anti- 
TNF-a drugs for refractory Crohn's disease. J Crohns Colitis. 
2012;6(l):77-85. 

Przedstawiono wartosci 
uzytecznosci dla pacjen- 

tow z chorob^ Crohna. 

2 Brandsborg S, Tpttrup A, Nicholls J, Laurberg S. Restorative procto- 
colectomy in patients with ulcerative colitis: a cross-sectional Dan- 
ish population study on function and quality of life. Colorectal Dis. 
2013; 15(8) :e45 3-61. 

Przedstawiono wartosci 

uzytecznosci dla pacjen- 
tow po proktokolektomii, 
bez wyroznienia pacjen- 
tow z WZJG. 

3 Hyde C, Bryan S, Juarez-Garcia A, Andronis L, Fry-Smith A. Inflixi- 
mab for the treatment of ulcerative colitis. Health Technol Assess. 
2009;13 Suppl 3:7-11. 

Nie przedstawiono war- 
tosci uzytecznosci. 

4 Kilroy S, Nolan E, Sarma KM. Quality of life and level of anxiety in 
youths with inflammatory bowel disease in Ireland. J Pediatr Gas- 
troenterol Nutr. 2011;53(3):275-9. 

Przedstawiono jedynie 
wartosci uzytecznosci dla 
pacjentow z nieswoistym 
zapaleniem jelit, bez wy- 
roznienia wynikow dla 
WZJG. 
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Nr Publikacja Przyczyna odrzucenia 

5 Pare Y, Klouche M, Dennis M, Lefevre JH, Shields C, Tiret E. The con- 
tinent ileostomy: an alternative to end ileostomy? Short and long- 
term results of a single institution series. Dig Liver Dis. 
2011;43(10): 779-83. 

Przedstawiono wartosci 
uzytecznosci dla pacjen- 
tow po ileostomii, bez 
wyroznienia pacjentowz 
WZJG. 

6 Provenzale D, Wong JB, Onken JE, Lipscomb J. Performing a cost- 
effectiveness analysis: surveillance of patients with ulcerative coli- 
tis. Am J Gastroenterol. 1998;93(6):872-80. 

Nie przedstawiono war- 
tosci uzytecznosci. 

7 Seagrove AC, Alam MF, Alrubaiy L, Cheung WY, Clement C, Cohen D, 
Grey M, Hilton M, Hutchings H, Morgan J, Rapport F, Roberts SE, 
Russell D, Russell I, Thomas L, Thorne K, Watkins A, Williams JG. 
Randomised controlled trial. Comparison Of iNfliximab and ciclo- 
sporin in STeroid Resistant Ulcerative Colitis: Trial design and pro- 
tocol (CONSTRUCT). BMJ Open. 2014;4(4):e005091. 

Nie przedstawiono war- 
tosci uzytecznosci. 
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12 Aneks 3. Informacja nt. spetnienia minimalnych wymagah 

stawianych analizom ekonomicznym 

Tab. 114. Minimalne wymagania wobec analizy ckonomiczncj. 

Analiza ekonomiczna TAK/NIE Komentarz 
Czy informacje zawarte w analizie aktualne na dzien ztozenia wniosku, co najmniej w zakresie 
skutecznosci, bezpieczenstwa, cen oraz poziomu i sposobu finansowania technologii wniosko- 
wanej i technologii opcjonalnych? 

Czy analiza ekonomiczna zawiera: 1 
al analiz? podstawowg, TAK 5.1.1,5.2.1 
bl analiz? wrazliwosci, TAK 5.1.2,5.2.2 

1 

c) przegl^d systematyczny opublikowanych analiz ekono- 
micznych, w ktorych porownano koszty i efekty zdrowotne 
stosowania wnioskowanej technologii z kosztami i efektami 
technologii opcjonalnej w populacji wskazanej we wniosku, 
a jezeli analizy dla populacji wskazanej we wniosku nie zo- 
staly opublikowane - w populacji szerszej niz wskazana we 
wniosku? 

TAK 10 

Czy analiza podstawowa, zawiera: 

zestawienie oszacowah kosztow i wynikow zdrowotnych 
wynikaj^cych z zastosowania wnioskowanej technologii 
oraz porownywanych technologii opcjonalnych w populacji 
wskazanej we wniosku, z wyszczegolnieniem: 

TAK 5,6 

oszacowania kosztow stosowania kazdej technologii, TAK 5, 6 

oszacowania wynikow zdrowotnych kazdej technologii, TAK 5,6 

oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia 
skorygowanego o jakosc, wynikaj^cego z zast^pienia tech- 
nologii opcjonalnych, takze refundowanych, wnioskowan^ 
technologic, 

n/d 

2 

oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia, 
wynikajccego z zastcpienia technologii opcjonalnych, w tym 
refundowanych, wnioskowana technologic - w przypadku 
braku mozliwosci wyznaczenia kosztu opisanego w punkcie 
2b. 

n/d 

oszacowane ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, 
przy ktorej koszt uzyskania dodatkowego roku zycia skory- 
gowanego o jakosc lub dodatkowego roku zycia, wynikajc- 
cego z zastcpienia technologii opcjonalnych, takze refun- 
dowanych, wnioskowanc technologic, jest rowny wysokosci 
progu, 

n/d 

zestawienia tabelaryczne wartosci, na podstawie ktorych 
dokonano oszacowah oraz kalkulacji, 

TAK 4.4 

wyszczegolnienie zalozeh, na podstawie ktorych dokonano 
oszacowah oraz kalkulacji, 

TAK 4 
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Analiza ekonomiczna TAK/NIE Komentarz 1 

1 

dokument elektroniczny, umozliwiaj^cy powtorzenie 
wszystkich kalkulacji i oszacowan oraz przeprowadzenie 
kalkulacji i oszacowan po modyfikacji dowolnej z wprowa- 
dzanych wartosci oraz dowolnego z powi^zan pomi^dzy 
tymi wartosciami, w szczegolnosci ceny wnioskowej tech- 
nologii? 

TAK 

3 

Czy w przypadku braku roznic w wynikach zdrowotnych 
pomi^dzy technologic wnioskowanc a technologic opcjo- 
nalnc, przedstawiono oszacowania roznicy pomi^dzy kosz- 
tem stosowania technologii wnioskowanej a kosztem sto- 
sowania technologii opcjonalnej? 

n/d 

1 

Czy w przypadku braku roznic w wynikach zdrowotnych, 
przedstawiono oszacowanie ceny zbytu netto technologii 
wnioskowanej, przy ktorym roznica jest rowna zero? 

n/d 

Czy jezeli wnioskowane warunki obj^cia refundacjc obejmujc instrumenty dzielenia ryzyka, 
oszacowania i kalkulacje, o ktorych mowa w pkt. 2 a, i, pkt. 2 b-d oraz pkt. 6, zawierajc na- 
stepujcce warianty: 

5 z uwzgl^dnieniem proponowanego instrumentu dzielenia 
ryzyka, 

TAK 5,6 

bez uwzgl^dnienia proponowanego instrumentu dzielenia 
ryzyka? 

TAK 5,6 

Jezeli analiza kliniczna, nie zawiera randomizowanych badah klinicznych, dowodzccych 
wyzszosci leku nad technologiami medycznymi dotychczas refundowanymi w danym 
wskazaniu, to urz^dowa cena zbytu leku musi bye skalkulowana w taki sposob, aby koszt 
stosowania leku wnioskowanego do obj^cia refundacjc "i0 byl wyzszy niz koszt technologii 
medycznej dotychczas finansowanej ze srodkow publicznych, o najkorzystniejszym wspol- 
czynniku uzyskiwanych efektow zdrowotnych do kosztow ich uzyskania. 
Czy jezeli zachodzc powyzsze okolicznosci analiza ekonomiczna zawiera: 

6 

oszacowanie ilorazu kosztu stosowania wnioskowanej 
technologii i wynikow zdrowotnych uzyskanych u pacjen- 
tow stosujecych wnioskowane technologic, wyrazonych 
jako liczba lat zycia skorygowanych o jakosc, a w przypadku 
braku mozliwosci wyznaczenia tej liczby - jako liczba lat 
zycia, 

TAK 5,6 

oszacowanie ilorazu kosztu stosowania technologii opcjo- 
nalnej i wynikow zdrowotnych uzyskanych u pacjentow 
stosujecych technologic opcjonalnc, wyrazonych jako liczba 
lat zycia skorygowanych o jakosc, a w przypadku braku 
mozliwosci wyznaczenia tej liczby - jako liczba lat zycia, dla 
kazdej z refundowanych technologii opcjonalnych; 

TAK 5,6 

kalkulacje ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy 
ktorej wspolczynnik, o ktorym mowa w pkt. 6a, nie jest 
wyzszy od zadnego ze wspolczynnikow, o ktorych mowa w 
pkt. 6b? 

TAK 5,6 

7 

Czy jezeli horyzont wlasciwy dla analizy ekonomicznej w 
przypadku technologii wnioskowanej przekracza rok, osza- 
cowania, zostaly przeprowadzone z uwzglcdnieniem rocz- 
nej stopy dyskontowej w wysokosci 5% dla kosztow i 3,5% 
dla wynikow zdrowotnych? 

n/d 
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8 

Czy jezeli wartosci obejmuj^ oszacowania uzytecznosci sta- 
now zdrowia, analiza ekonomiczna zawiera przegl^d sys- 
tematyczny badan pierwotnych i wtornych uzytecznosci 
stanow zdrowia wtasciwych dla przyj^tego w analizie eko- 
nomicznej modelu przebiegu choroby? 

TAK 11 

9 

Czy analiza wrazliwosci zawiera: 
okreslenie zakresow zmiennosci wartosci wykorzystanych 
do uzyskania oszacowan, 

TAK 4.5 

uzasadnienie zakresow zmiennosci, TAK 4.5 
oszacowanie przy zalozeniu wartosci, stanowi^cych granice 
zakresow zmiennosci, zamiast wartosci uzytych w analizie 
podstawowej? 

TAK 5,6 

10 

Czy analiz^ ekonomiczna przeprowadzono w 2 wariantach: 

z perspektywy podmiotu zobowi^zanego do finansowania 
swiadczen ze srodkow publicznych, 

TAK 5,6 

z perspektywy wspolnej podmiotu zobowi^zanego do fi- 
nansowania swiadczen ze srodkow publicznych i swiadcze- 
niobiorcy? 

TAK 5,6 

11 
Czy oszacowania z pkt. 2a-d dokonywane s^ w horyzoncie 
czasowym wfasciwym dla analizy ekonomicznej? 

TAK 

12 

Czy przegl^dy modeli ekonomicznych i uzytecznosci zawie- 
ra]^ opis kwerend przeprowadzonych w bazach bibliogra- 
ficznych oraz opis procesu selekcji badah, w szczegolnosci 
liczby doniesieh naukowych wykluczonych w poszczegol- 
nych etapach selekcji oraz przyczyn wykluczenia na etapie 
selekcji pefnych tekstow - w postaci diagramu? 

TAK 

Ogolne adnotacie 

13 

Czy analizy: kliniczna, ekonomiczna, wpfywu na budzet podmiotu zobowi^zanego do finan- 
sowania swiadczen ze srodkow publicznych i racjonalizacyjna zawierajg: 

dane bibliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, 
z zachowaniem stopnia szczegofowosci, umozliwiaj^cego 
jednoznaczn^ identyfikacj^ kazdej wykorzystanej publikacji, 

TAK Pismiennictwo 

wskazanie innych zrodef informacji zawartych w analizach, 
w szczegolnosci aktow prawnych oraz danych osobowych 
autorow niepublikowanych badah, analiz, ekspertyz i opi- 
nii? 

TAK Pismiennictwo 
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