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Indeks skrotow

Skrot

AOTMIT

AW

Rozwiniecie

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

analiza wrazliwosci

ang. cost-consequences analysis— analiza kosztdw-konsekwenciji

ang. Crohn’s Disease Activity Index — skala oceny aktywnosci choroby
Lesniowskiego-Crohna

ang.Cost-Effectiveness Analysis Registry — baza danych dotyczacych analiz
kosztéw-efektywnosci

Choroba Lesniowskiego-Crohna

ang. cost minimization analysis — analiza minimalizacji kosztow

ang. cost-utility ratio — wspoétczynnik kosztdw uzytecznosci

ang. European Quality of Life-5 Dimensions — europejski kwestionariusz do oceny
jakosci zycia w 5 aspektach

istotnos¢ statystyczna

Jednorodne Grupy Pacjentow

ang. mean difference — r6znica $rednich

Modulen® IBD

Minister Zdrowia

ang. National Institute for Health and Care Excellence — Brytyjska Agencja Oceny
Technologii Medycznych

Narodowy Fundusz Zdrowia

ang. Pediatric Crohn’s Disease Activity Index — pediatryczna skala oceny
aktywnosci choroby Les$niowskiego-Crohna

ang. standard deviation — odchylenie standardowe

ang. quality adjusted life years — lata zycia skorygowane o jakos¢

ang. quality of life — jako$¢ zycia

wytgczne zywienie dojelitowe
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Streszczenie

CEL | ZAKRES ANALIZY

Celem analizy spetniajgcej wymogi formalne bylo okreslenie opfacalnosci stosowania
w Polsce dietetycznego $rodka spozywczego specjalnego przeznaczenia medycznego
Modulen® IBD w indukgji remisji u dzieci i mtodziezy powyzej 5. roku zycia z czynng postacig
choroby Le$niowskiego-Crohna, finansowanego w ramach Wykazu lekéw refundowanych
(lista A2 - srodki spozywcze specjalnego przeznaczenia zywieniowego dostepne w aptece na

recepte) w kategorii dostepnosci refundacyjnej: lek wydawany za odptatnoscig ryczattowa.

METODYKA

Analize przeprowadzono z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen

ze srodkéw publicznych (ptatnik publiczny) oraz z perspektywy wspolnej ptatnika publicznego

i swiadczeniobiorcy (pacjent) |G
I

W analizie preparat Modulen® IBD (dieta doustna) poréwnano z komparatorem, wybranym
zgodnie z Ustawg z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, Srodkoéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. Nr 122, poz.
696, dalej zwang Ustawg o refundacji) oraz Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia z dnia
2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan (zwanym dalej Rozporzgdzeniem MZ w
sprawie minimalnych wymagan), tji. z wylgcznym zywieniem dojelitowym w warunkach

szpitalnych lub domowych (dieta podawana przez zgtebnik).

Z uwagi na brak statystycznie istotnych réznic w skutecznosci pomiedzy technologig
wnioskowang a komparatorem (stwierdzony na podstawie zestawienia wynikow dla
odpowiednich interwencji w badaniu Berni Canani 2006) analize przeprowadzono technikg
minimalizacji kosztéow (CMA, ang. cost-minimization analysis). Zastosowanie takiego
podejscia analitycznego nalezy uzna¢ za zgodne ze sposobem postepowania wskazanym

w Ustawie o refundacji oraz Rozporzgdzeniu MZ w sprawie minimalnych wymagan.

Dodatkowo z uwagi zajscia okolicznosci, o ktorych mowa w art. 13. ust. 3. Ustawy o refundaciji
tj. analiza kliniczna nie zawiera randomizowanych badan klinicznych, dowodzgcych wyzszosci
dietetycznego srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia medycznego nad

opcjonalnymi technologiami medycznymi oraz mozliwos¢ wyrazenia wynikéw zdrowotnych
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poréwnywanych terapii w jednostkach QALY (ang. quality-adjusted life years), w analizie
ekonomicznej oszacowano wspétczynniki kosztow-uzytecznosci (CUR, ang. incremental cost-
utility ratio), tj. oszacowano koszty uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego
0 jakos¢ (PLN/QALY) dla wnioskowanej technologii oraz technologii opcjonalne;.
Zastosowanie takiego podejscia analitycznego nalezy uzna¢ za zgodne ze sposobem
postepowania wskazanym w Ustawie o refundacji oraz Rozporzgdzeniu MZ w sprawie

minimalnych wymagan.

Zgodnie z wymogami okreslonymi w ww. Rozporzgdzeniu oraz Wytycznych Agencji Oceny
Technologii Medycznych (zwanych dalej Wytycznymi AOTM) dodatkowo opracowano analize

kosztéw - konsekwenciji.

Oszacowanie efektéw zdrowotnych badanych interwencji oparto na wynikach przegladu
systematycznego badan klinicznych, przeprowadzonego w ramach Analizy klinicznej.
Odnaleziono badanie Berni Canani 2006, w ktorym przedstawiono zestawienie wynikow
dotyczgcych skutecznoséci diety doustnej (Modulen® IBD) oraz diet stosowanych

Z zastosowaniem sondy nosowo-zotgdkowej (zgtebnik).

W celu wyznaczenia kosztow inkrementalnych i wspotczynnikéw kosztow-efektywnosci (CUR)
opracowano model deterministyczny odzwierciedlajgcy koszty ponoszone przez system opieki
zdrowotnej oraz przez chorego zwigzane z podjeciem leczenia z zastosowaniem technologii
wnioskowanej i komparatora. W modelu uwzgledniono dane kosztowe oraz komparatory
odpowiednie dla warunkow polskiej praktyki klinicznej i struktury polskiego systemu ochrony

zdrowia.

W celu zweryfikowania aktualnej praktyki Kklinicznej w Polsce przeprowadzono badanie
ankietowe wsrod ekspertéw klinicznych! w leczeniu chorych ChLC (Choroba Le$niowskiego-
Crohna). Wyniki badania zostaty zaprezentowane w zatgczniku (Rozdziat 15.1). Dane
niezbedne do okredlenia zuzycia zasobow opieki zdrowotnej przypadajgce na przecietnego

chorego (tj. sredni koszt leczenia chorych) oszacowano na podstawie danych uzyskanych
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w drodze badania ankietowego ekspertow Kklinicznych. Informacje na temat dziennego
zapotrzebowania energetycznego dzieci i mitodziezy zaczerpnieto z publikacji Instytutu
Zywnosci i Zywienia, a zawarto$¢ sktadnikow preparatu Modulen® IBD okreslono na podstawie
tresci ulotki dotgczanej do opakowania. Wycene zasobdw opieki zdrowotnej (kosztéw
jednostkowych) przeprowadzono na podstawie odpowiednich zarzgdzen Prezesa NFZ. Cene

jednostkowg opakowania preparatu Modulen® IBD uzyskano od Podmiotu odpowiedzialnego.

W analizie w celu oceny obcigzenia finansowego zwigzanego z chorobg uwzgledniono
wszystkie istotne rodzaje kosztow tj. koszty bezposrednie medyczne (uwzgledniono wytgcznie

kategorie kosztéw roznigcych).

W analizie z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow
publicznych oraz w analizie dotyczgcej perspektywy wspdlnej uwzgledniono i oceniano
nastepujgce kategorie kosztow:

1. koszt MOD, 2. koszty podania diety w warunkach szpitalnych, 3. koszty podania diety
w warunkach domowych, 4. koszt wizyty w ramach ktérej nastepuje przepisanie preparatu

MOD, 5. koszt monitorowania, 6. koszt diagnostyki.

W ramach analizy przeprowadzono analize wrazliwosci w zakresie parametrow zwigzanych

z najwiekszym btedem oszacowania lub najwiekszg niepewnoscig.

Z uwagi na krotki i nieprzekraczajgcy jednego roku horyzont czasowy (8 tygodni) zgodnie
z Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) w analizie nie

uwzgledniono dyskontowania kosztow oraz wynikow zdrowotnych.
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WYNIKI
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PODSUMOWANIE | WNIOSKI
W przeprowadzonej analizie wykazano, ze stosowanie preparatu Modulen® IBD w indukc;ji

remisji czynnej choroby Lesniowskiego-Crohna u dzieci i mtodziezy powyzej 5. roku zycia
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zamiast komparatora |||l co wynika z réznic w kosztach technologii, jak réwniez
Z doustnej formy podania MOD, ktéra w przeciwienstwie do diet przemystowych podawanych

w warunkach szpitalnych i domowych nie wymaga uzycia sondy nosowo-zotgdkowej.

Finansowanie preparatu Modulen® IBD u dzieci i mtodziezy powyzej 5. roku zycia przyczyni
sie do wprowadzenia nowego standardu postepowania terapeutycznego w leczeniu czynnej
postaci choroby Lesniowskiego-Crohna u dzieci i miodziezy od 5. roku zycia. Ponadto,
finansowanie preparatu wptynie znacznie na komfort chorego zwigzany z brakiem potrzeby
zaktadania sondy nosowo-zotgdkowej oraz z koniecznoécig przebywania w szpitalu, gdy

leczenie odbywa sie w ramach hospitalizaciji.
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1. Cel i zakres analizy ekonomiczne]

Analiza zostata przygotowana w celu okreslenia optacalnosci stosowania w Polsce
dietetycznego $rodka spozywczego specjalnego przeznaczenia medycznego Modulen® IBD
w indukcji remisji u dzieci i mtodziezy powyzej 5. roku zycia z czynng postacig choroby
Ledniowskiego-Crohna w ramach Wykazu lekéw refundowanych (lista A2 - Srodki spozywcze
specjalnego przeznaczenia zywieniowego dostepne w aptece na recepte), w kategorii

dostepnosci refundacyjnej lek wydawany za odptatnoscia ryczattowa.

Analize ekonomiczng przeprowadzono zgodnie ze schematem PICO (populacja, interwencja,
komparator, wyniki/punkty koncowe).
Populacja:
dzieci i mtodziezy powyzej 5. roku zycia z czynng postacig choroby Lesniowskiego-
Crohna.
Interwencja:

Modulen® IBD (MOD).

Komparator:

Zywienie dojelitowe w warunkach szpitalnych,
Zywienie dojelitowe w warunkach domowych (w analizie ekonomicznej w procesie
modelowania wykorzystano komparator mieszany, tzn. usredniono koszty zwigzane

z zastosowaniem technologii).
Wyniki:

koszty zwigzane z zastosowaniem analizowanych technologii medycznych wyrazone
w polskich ztotych (PLN);
efekty zdrowotne mierzono za pomoca:

lata zycia skorygowane o jako$¢ (QALY?).

2 ang. Quality-adjusted life years
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Analiza ekonomiczna zostata oparta na wynikach przeglgdu systematycznego, dotyczgcego
skutecznosci i bezpieczenstwa poréwnywanych interwencji w leczeniu czynnej postaci

choroby Lesniowskiego-Crohna u dzieci i mtodziezy powyzej 5. roku zycia [12].

Szczegodtowe uzasadnienie wyboru komparatoréw oraz petng charakterystyke ocenianych

interwencji przedstawiono w Analizie klinicznej [12].
2. Strategia analityczna

Analiza ekonomiczna opiera sie na wykonanym od podstaw modelu (model wykonany de
novo), w ktérym uwzgledniono zestawienie wynikéw dotyczacych skutecznosci dla preparatu
Modulen® IBD oraz dla diet przemystowych ogotem podawanych przez zgtebnik i stosowanych
w Polsce obecnie w warunkach szpitalnych i w leczeniu domowym chorych z czynng postacig
choroby Lesniowskiego-Crohna. Obliczenia oparto na badaniach odnalezionych w ramach
Analizy klinicznej [12] oraz w przypadku analizy CUR na badaniach, ktére postuzyly do

mapowania jakosci zycia chorych w analizowanym wskazaniu.

Wyniki optacalnosci prezentowane w oparciu o opracowany model zaprezentowano jako
analize podstawowg, dla ktorej nastepnie wykonano analize wrazliwosci. Dla wynikow
wszelkich wariantow analizy podstawowej wyznaczono cene progowg technologii

wnioskowanej (gwarantujgcg optacalnos$¢ kosztowg).
3. Perspektywa

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnym wymagan (Rozporzgdzenie Ministra
Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢
analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu
oraz o podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, Srodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia Zywieniowego, wyrobu medycznego, ktore nie majg odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu), dotyczgcym minimalnych wymagan, jakie musza

spetnia¢ analizy ekonomiczne, analiza zostata przeprowadzona w dwoch wariantach:

e z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze Srodkéw

publicznych (zgodnie z art. 14 Ustawy z dnia 27 sierpnia 2004 roku o swiadczeniach opieki
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zdrowotnej finansowanych ze $rodkéw publicznych jest nim ptatnik publiczny, czyli

Narodowy Fundusz Zdrowia [18])

oraz z perspektywy wspodlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze

Srodkow publicznych oraz Swiadczeniobiorcy (tj. pacjenta) [16].
4. Horyzont czasowy

Zgodnie w Wytycznymi Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT) oraz
Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan, horyzont czasowy analizy
ekonomicznej powinien by¢ wystarczajgco dtugi, aby mozliwa byta ocena wszystkich istotnych
réznic miedzy wynikami i kosztami ocenianej technologii medycznej oraz komparatoréw.
W przypadku technologii medycznych, ktérych wyniki i koszty ujawniajg sie w ciggu catego

zycia chorego, horyzont czasowy powinien zamyka¢ sie w momencie zgonu pacjenta [1, 16].

W zwigzku z brakiem statystycznie istotnych réznic pomiedzy porownywanymi technologiami
oraz faktem, ze w chwili obecnej nie istnieje alternatywna terapia dla stosowania dietetycznych
srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia medycznego w analizowanych populacjach
przyjeto horyzont czasowy o dtugosci 8 tygodni, czyli horyzont odpowiadajgcy dtugosci jednej

terapii produktem Modulen® IBD oraz dietami przemystowymi stosowanymi w ramach leczenia

szpitalnego (lub leczenia szpitalnego tgczonego z leczeniem w warunkach domowych).

Nalezy podkresli¢, ze zgodnie z informacjami i wynikami opublikowanymi w badaniu Berni
Canani 2006 wszyscy chorzy biorgcy udziat w tym 8-tygodniowym badaniu uzyskali remisje
(wynik w skali PCDAI ponizej 10 punktow) jeszcze przed jego zakonczeniem, a wiec przed
uptywem 8 tygodni. Na podstawie zestawienia wynikbw wnioskowa¢ mozna o braku
statystycznie istotnych roznic pomiedzy porownywanymi terapiami (MOD i WZD), co wiece;j,
mozna przypuszczac, ze brak réznic pomiedzy technologiami w okresie terapii majgcej na celu

wywotanie remisji jest obecny rowniez w czasie leczenia zaostrzen choroby lub jej nawrotow.
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Dodatkowo, w badaniu nie zawarto informaciji, po jakim czasie choroba powraca, a wiec
najprawdopodobniej stosowana dieta i jej rodzaj nie majg wptywu na dtugo$¢ okresu remisji
(w badaniu przedstawiono wykres krzywych Kaplana-Meiera dla opisywanych terapii, krzywe
dla MOD i WZD pokrywajg sie az do okoto 10 miesigca, autorzy nie przedstawili jednakze
wynikow formalnej analizy statystycznej takiej jak np. test wykrywajacy roznice w
poréwnywanych funkcjach dozycia). Tym samym mozna przypuszczac, ze zmiana diety nie

wptynie na dalszy rozwéj choroby.

Dodatkowo niniejsza analiza | IS opicra

sie na dowodach naukowych z badania klinicznego Berni Canani 2006 a nie na
ekstrapolowanych wynikach, ktore zawsze wigzg sie¢ z ograniczeniami analizy. Warto

zaznaczy¢ rowniez, iz niniejsza analiza ma na celu jedynie zmiane sposobu refundac;ji diet.

5. Ocena wynikéw zdrowotnych

5.1. Skutecznos¢ kliniczna

Skutecznosé preparatu Modulen® IBD w poréwnaniu z preparatem Neocate® zostata oceniona
na podstawie badania Berni Canani 2006, po 2, 4 i/lub 8 tygodniach leczenia dla

nastepujagcych punktéw kohcowych:

wynik w skali PCDAI po 2, 4 i 8 tygodniach leczenia oraz jego zmiana wzgledem
wartosci poczatkowych;

wynik w skali endoskopowej i wynik w skali histologicznej po 8 tyg. leczenia oraz ich
zmiana wzgledem wartosci poczatkowych;

stezenie parametréw biochemicznych (stezenie zelaza i albumin w surowicy) po 8 tyg.
oraz ich zmiana wzgledem wartosci poczagtkowych;

zmiana wzrostu wzgledem wartosci poczgtkowych.

W badaniu zaréwno w ramieniu preparatu MOD, jak i w ramieniu diet przemystowych ogétem
podawanych przez zgtebnik osiggnieto remisje u chorych, ktéra definiowana byta jako spadek

wartosci wskaznika PCDAI ponizej 10.

Na podstawie badania Berni Canani 2006, nie stwierdzono réznic istotnych statystycznie

miedzy grupg chorych przyjmujgcych preparat Modulen® IBD, a grupg chorych przyjmujgcych
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preparat Neocate® w odniesieniu do $rednich wynikow w skali PCDAI, zaréwno po 2, 4 oraz
po 8 tygodniach terapii. W obu przedstawionych grupach sredni wynik w skali PCDAI na
zakonczenie badania wynosit <4 punktéw, co swiadczy o uzyskaniu remisji w analizowanych

grupach chorych (wynik w skali PCDAI<10 punktéw).

Nalezy jednak zwrdéci¢ uwage, iz wyniki w skali PCDAI zostaty przedstawione wytgcznie na
wykresie. W zwigzku z niskg jakoscig wykresu, nie byto mozliwe precyzyjne odczytanie
sredniej i SD (ang. standard deviation — odchylenie standardowe) dla analizowanych wynikow,
przez co przedstawione w raporcie wyniki sg obarczone duzym ryzykiem ich niedoszacowania

lub przeszacowania.

Szczegdbtowe wyniki przedstawiono w ponizej tabeli.

Tabela 1.
Wynik w skali PCDAI

NEO MD

Badanie

15,7 (6,77) 15,7 (6,76) 5 fl’?g 4y | NE

Berni Canani Wynik w -2,10
o0 ST 7760 | 12 | es@02) |12 | g2t | NE
8 tyg. 3.7 (3.43) 3.9 (5,05) 3 é%,-zg 25) | NE

GRADE: jakos¢ danych — bardzo niska, waga punktu koncowego — krytyczna

* dane odczytane z wykresu

5.2. Profil bezpieczenstwa

Analiza bezpieczehstwa przeprowadzona w ramach Analizy klinicznej [12] nie wykazata
istotnych statystycznie réznic w profilu bezpieczenstwa pomiedzy badang technologig
a komparatorem. Na tej podstawie zatozono, ze MOD i komparatory majg porownywalny profil

bezpieczenstwa w analizowanym wskazaniu.
5.3. Jakos¢ zycia w populacji docelowej

Z uwagi na wykazanie braku statystycznie istotnych réznic w skutecznosci poréwnywanych
technologii analiza przeprowadzona zostata za pomocg techniki minimalizacji kosztow.
W zwigzku z powyzszym przy braku roznic w efektywnosci klinicznej omawianych technologii
medycznych nie ma koniecznosci przeprowadzenia przegladu systematycznego do oceny

jakosci zycia chorych w analizowanym wskazaniu. Jednakze w zwigzku z wykonang
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dodatkowo analizg kosztéw uzytecznosci (CUR, ang. incremental cost-utility ratio) (tj.
oszacowaniem kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakosé
(PLN/QALY) dla wnioskowanej technologii oraz technologii opcjonalnej) istotne byto okreslenie
jakosci zycia chorych, w zwigzku z koniecznoscig wyrazenia efektow zdrowotnych w postaci
lat zycia skorygowanych o jako$¢ (w zwigzku z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych

wymagan).

W ramach przegladu systematycznego badan oceniajgcych jakos¢é zycia chorych
w analizowanym wskazaniu (tj. czynna postaé choroby Lesniowskiego-Crohna) nie
odnaleziono zadnych publikacji, w ktérych raportowano jako$¢ zycia mierzong standardowym
kwestionariuszem EQ-5D w odniesieniu do punktu koncowego, na postawie ktoérego
stwierdzono brak statystycznie istotnych roznic w skutecznosci (odnaleziono jedynie dwa
badania w ktorych przestawiono zaleznosci pomiedzy wartosciami PCDAI a jakoscig zycia na
wykresach i w skalach IMPACT Il oraz IMPACT lll, ktére nie sg zgodne ze standardowym
kwestionariuszem EQ-5D, z tego wzgledu do analizy nie wtgczono wynikéw odnalezionych w
przegladzie systematycznym badan dotyczacych jakosci zycia chorych w omawianym
wskazaniu). Wartosci jakosci zycia odniesione do wynikéw w skali PCDAI pozwolityby na
wigczenie informacji o Sredniej jakosci zycia w zaleznosci od stanu chorego w analizowanym
horyzoncie czasowym, umozliwiajgc odzwierciedlenie spadku wyniku w skali PCDAI w
analizowanym horyzoncie czasowym (poroéwnujgc wartosci baseline z wartoSciami
raportowanymi po zakonczeniu leczenia). Wspomnianych danych nie odnaleziono takze
w niesystematycznym przegladzie badan w wyszukiwarce Pubmed dla zapytan wigzgcych

typowe deskryptory jakosci zycia ze skalg PCDAI.

W zwigzku z tym zastosowano strategie niesystematycznego przegladu badah w celu
odszukania publikacji, w ktorych raportowano zwigzek pomiedzy skalg PCDAI a skalg CDAI.
Odszukanie publikacji, w ktorej autorzy zawarli dane tego typu umozliwito tym samym
okreslenie funkcji mapujgcej wartosci PCDAI na wartosci CDAI, ktére nastepnie mozna
przetozy¢ na wartos¢ jakosci zycia EQ-5D (odnaleziono publikacje, w ktorej dla konkretnych

wartoéci jakosci zycia podano odpowiadajgce im wartosci wyniku w skali CDAI).

W tak okreslonym przegladzie odnaleziono publikacje Ludvigsson 2004 [11], w ktdrej dla
wartosci wyniku PCDAI przedstawiono odpowiadajgce im wartosci w skali CDAI. W ponizszej

tabeli zawarto doktadne dane zaczerpniete ze wspomnianego badania.
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Tabela 2.
Mapowanie wartosci PCDAI na podstawie wskaznika CDAI (na podstawie Ludvigsson
2004)

Wartosci z Ludvigsson 2004

Na podstawie powyzszych danych zbudowano prosty model regresji liniowej, w ktérym
zmienng objasniang jest wynik w skali CDAI, a zmienng zalezng wynik w skali PCDAI. Dla tak
okreslonej prostej wspétczynnik kierunkowy przy zmiennej PCDAI wyniost 7,23 (odgoérnie
zatozono, ze wartos¢ wyrazu wolnego bedzie wynosi¢ 0 z uwagi na fakt, ze do estymacji uzyto

jedynie dwie obserwacje, dodatkowo wartosci CDAI nie moga by¢ ujemne).

W celu otrzymania wartosci uzytecznosci EQ-5D postuzono sie zaleznoscig funkcyjng
zaprezentowang w badaniu Buxton 2007 [4]. Autorzy badania przedstawili prostg zaleznosé
liniowg pomiedzy wartoscig uzytecznosci EQ-5D (zmienna zalezna) a wskaznikiem CDAI,
w ktorej parametr przy zmiennej CDAI wynidst 0,9168, natomiast wartosé wyrazu wolnego
wyniosta -0,0012. W ponizszej tabeli zawarto informacje dotyczgce wartosci zmapowanej
jakosci zycia w skali EQ-5D w odniesieniu dla konkretnych warto$ci wyniku w skali PCDAI
(oraz CDAI).

Tabela 3.
Wartosci CDAI odpowiadajace wartosciom PCDAI z badania Berni Canani 2006 oraz
wartosci uzytecznosci EQ-5D przypisane odpowiednim stanom

PCDAI*

Baseline

Tydzien 2.

Tydzien 4.
Tydzien 8. (EoT)

*z uwagi na brak statystycznie istotnych réznic w skutecznosci pomiedzy poréwnywanymi technologiami
medycznymi przedstawione w tabeli wyniki w skali PCDAI w badaniu Berni Canani 2006 sg wynikami
usrednionymi dla diety doustnej (MOD) oraz dla diet przemystowych ogétem
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6. Technika analityczna

Z uwagi na brak wykazania istotnych statystycznie r6znic pomiedzy ocenianym schematem
postepowania terapeutycznego a komparatorami w analizie ekonomicznej zastosowana

zostata technika analityczna minimalizacji kosztow.

Takie podejscie analityczne nalezy uzna¢ za zgodne ze sposobem postepowania wskazanym
w Rozporzgdzeniu MZ w sprawie minimalnych wymagan, poniewaz w ramach Analizy
klinicznej odnaleziono retrospektywne badanie kliniczne Berni Canani 2006, (bezposrednio
porownujgce skutecznos$¢ preparatu Modulen® IBD z dostepng w Polsce dietg przemystowg
Neocate® w populacji docelowej) na podstawie ktorego wykazano brak réznic w efektach
zdrowotnych pomiedzy technologig wnioskowang a technologig opcjonalng, dowodzace
ponadto skutecznosci technologii wnioskowanej w uwzglednianym wskazaniu. Na podstawie
tego badania mozliwe jest poréwnanie technologii wnioskowanej z refundowanym

komparatorem.

Dodatkowo z uwagi na zajscie okolicznosci, o ktérych mowa w art. 13. ust. 3. Ustawy o
refundacji tj. analiza kliniczna nie zawiera randomizowanych badan klinicznych, dowodzgcych
wyzszosci leku nad technologiami medycznymi oraz mozliwosé wyrazenia wynikéw
zdrowotnych poréwnywanych terapii w jednostkach QALY (ang. quality-adjusted life years), w
analizie ekonomicznej oszacowano wspoélczynniki kosztéw-uzytecznosci (CUR,
ang. incremental cost-utility ratio), tj. oszacowano koszty uzyskania dodatkowego roku zycia
skorygowanego o jakos¢ (PLN/QALY) dla wnioskowanej technologii oraz technologii
opcjonalnej. Zastosowanie takiego podejscia analitycznego nalezy uznaé za zgodne ze
sposobem postepowania wskazanym w Ustawie o refundacji oraz Rozporzgdzeniu MZ

w sprawie minimalnych wymagan.

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan jakie muszg spetniaé
analizy uwzglednione we wnioskach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu
oraz o0 podwyzszenie urzedowej ceny zbytu leku, s$rodka spozywczego specjalnego
przeznaczenia zywieniowego, wyrobu medycznego, ktore nie majg odpowiednika
refundowanego w danym wskazaniu oraz Wytycznymi AOTM [1], przeprowadzona zostata

réwniez analiza kosztow i konsekwencji (CCA, ang. cost-consequences analysis).
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7. Analiza kosztow

W zaleznosci od zastosowanej perspektywy badawczej, w analizie uwzgledniono koszty,
odpowiadajgce zuzyciu wszystkich istotnych zasobow wynikajgcych z zastosowania sie

pacjenta do aktualnie obowigzujgcej praktyki klinicznej w Polsce.

W analizie, w celu oceny rzeczywistego obcigzenia finansowego zwigzanego z chorobg

uwzgledniono wszystkie istotne rodzaje kosztow (j. koszty bezposrednie medyczne).

W analizie ekonomicznej rozwazano uwzglednienie nastepujgcych kategorii kosztowych, jako
potencjalnie najistotniejszych z punktu widzenia oceny optacalnoéci stosowania technologii
medycznych: koszt preparatu Modulen® IBD, koszt (wstepnej) hospitalizacji chorych, koszt
leczenia w ramach wytgcznego zywienia dojelitowego w hospitalizacji oraz w warunkach
domowych, koszt wizyty w ramach ktérej nastepuje przepisanie preparatu MOD (chorzy
nawrotowi nie wymagajgcy wstepnej hospitalizacji), koszt monitorowania oraz koszt

diagnostyki.

Po doktadnym przeanalizowaniu wynikéw Analizy klinicznej oraz przestudiowaniu aktualnej
praktyki klinicznej leczenia, ktoéra okreslona zostata na podstawie odpowiedzi udzielonych
przez ekspertow klinicznych w ramach przeprowadzonego badania ankietowego, w analizie
z perspektywy pfatnika publicznego oraz wspdlnej uwzgledniono i oceniano nastepujgce

kategorie kosztow bezposrednich medycznych:

koszty preparatu Modulen® IBD;

koszty (wstepnej) hospitalizacji chorych;

koszty WZD w ramach hospitalizacji i w warunkach domowych;
koszt wizyty w ramach ktérej nastepuje przepisanie preparatu MOD;
koszt monitorowania;

koszt diagnostyki.

Wymienione kategorie kosztowe stanowig catkowite koszty réznigce oceniane technologie
medyczne, a wiec koszty charakterystyczne tylko dla jednej z poréwnywanych technologii

medycznych jak réwniez koszty nierdznigce — koszt diagnostyki.
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7.1. Koszt lekow

7.1.1. Dawkowanie preparatu Modulen® IBD

MODULEN® IBD

Do obliczenia kosztu stosowania uwzglednianych technologii medycznych konieczne byto
wyznaczenie dawki dziennej preparatu Modulen® IBD. Poniewaz produkt ten podawany jest
w ramach wytgcznego zywienia dojelitowego, dawka dzienna powinna zosta¢ okreslona na
podstawie dziennego zapotrzebowania energetycznego, ktére rézni sie w zaleznosci od pici
i wieku chorego. W analizie przyjeto dawkowanie dla chorych w wieku odpowiadajgcemu
sredniemu wiekowi chorych w badaniu Berni Canani 2006 [3] (11,5 w ramieniu MOD oraz 12,1
w ramieniu diet przemystowych ogotem, w obliczeniach uwzgledniono srednig ze

wspomnianych wartosci, czyli w zaokragleniu 12 lat).

Dzienne zapotrzebowanie energetyczne w kcal dla chtopcéw i dziewczat w wieku 12 lat z niskg
aktywnoscig fizyczng (zatozono, ze chorzy z aktywng postacig choroby Lesniowskiego-Crohna
nie sg aktywni fizycznie) okreslono na podstawie publikacji Jarosz 2012 [10]. Zapotrzebowanie
dzienne dla chtopcéw i dziewczat w tym wieku wynosi odpowiednio 2 050 kcal i 1 800 kcal

dziennie. W analizie wykorzystano $rednig z tych wartosci 1 925 kcal.

Na podstawie ulotki dotgczonej do produktu leczniczego Modulen® IBD [5] mozna stwierdzic,
ze jedna puszka preparatu (400 g proszku) jest w stanie zaspokoi¢ zapotrzebowanie
energetyczne chorego do poziomu 2 000 kcal, a wiec wynosi niewiele wiecej niz sSrednia dawka
wynikajgca z usrednionej charakterystyki chorego. Dlatego postanowiono przyjgé, ze dziennie
chory leczony preparatem Modulen® IBD zuzywaé bedzie jedng puszke produktu (400 g
proszku).

Tabela 4.
Dawkowanie MOD uwzglednione w analizie

Nazwa preparatu Jednorazowa dawka leku (g) Dawka tygodniowa (g)

Modulen® IBD
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7.1.2. Koszt preparatu Modulen® IBD

Obecnie preparat Modulen® IBD nie jest finansowany w analizowanym wskazaniu. Niniejsza
analiza dotyczy optacalnosci stosowania produktu w leczeniu aktywnej postaci choroby
Les$niowskiego-Crohna u dzieci powyzej 5. roku zycia w ramach Wykazu lekéw refundowanych
— listy A2 srodkoéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego dostepnych
w aptece. W analizie uwzgledniono finansowanie leku w oddzielnej grupie limitowej, zgodnie
Z uzasadnieniem wskazanym w rozdziale 15.4. Rozwazono poziom odptatnosci leku, zgodny

Z zapisami Ustawy o refundaciji, tj. lek wydawany na recepte za odptatnoscig ryczattowg [17].

Wartosci poszczegdlnych cen leku prezentuje tabela ponizej (Tabela 5.).

|

Na podstawie wskazanego dawkowania oraz cen lekow wyznaczono koszt jednostkowy lekow
w przeliczeniu na dawke oraz w cyklu (zgodnym z cyklem tygodniowym zastosowanym

w procesie modelowania). Wartosci wskazano w ponizszej tabeli.
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7.2. Koszt leczenia w warunkach szpitalnych
e
e
e
e
e
e
e
e
|

Hospitalizacja wstepna (oraz ewentualna hospitalizacja zwigzana z pobytem w szpitalu przez

caly okres leczenia) rozliczana jest w ramach grupy JGP F58 Choroby zapalne jelit. |||l

N > o clczas

pobytu w szpitalu do kosztéw grupy JGP F58 doliczany jest koszt zywienia dojelitowego (za
osobodzien) - rozliczenie sSwiadczenia mozliwe jest na podstawie tzw. katalogu do

sumowania.

Koszt hospitalizacji chorego w ramach grupy JGP F58 Choroby zapalne jelit okreslony zostat
na podstawie Zatgcznika nr 1 do zarzadzenia Nr 81/2014/DSOZ Prezesa Narodowego
Funduszu Zdrowia z dnia 5 grudnia 2014 r. oraz Zatgcznika nr 3 do zarzadzenia Nr
81/2014/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 5 grudnia 2014 r. [19, 20].
Catkowity koszt hospitalizacji wstepnej || EGKNNGGNEEEEEEEEEEEE ooz koszt
hospitalizacji zwigzanej z pobytem chorego w szpitalu przez caty okres leczenia okreslony

zostat w ponizszych tabelach.
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Tabela 7.
Koszt hospitalizacji wstepnej, brany pod uwage w analizie (PLN)

Wartos¢é Wartos¢é
punktow punktowa za
a osobodzien

Liczba dni
finansowana

grupa

Wycena
punktu
(PLN)

Koszt
hospitalizacji

Nazwa

- . Kod produktu
swiadczenia

iii;ﬂgrjzﬁf 5.51.01.0014022 | 80 4 52 29 4 160,00
Zywienie
doje(ggowe 5.53.01.0000006 | 2 . 52 7 728,00
osobodzien)
4 888,00

Wyzej przedstawiono koszt wstepnej hospitalizacji (| | j 2 ponizej w catym okresie

leczenia.

Tabela 8.

Koszt hospitalizacji w calym okresie leczenia, brany pod uwage w analizie (PLN)

Wartosé Liczba dni Liczba dni

finansowana finansowana wg
grupa osobodnia

Wartos¢ i il

punktowa

Koszt za
terapie (PLN)

Nazwa
swiadczenia

punktowa za = punktu

osobodzien = (PLN)

F58 Choroby

zapalne jelit 9776,00 zt

Zywienie
dojeg;owe 2 - 52,00 - 56 5 824,00 zt
osobodzien)
15 600,00 zt

7.3. Koszt leczenia w warunkach domowych

Chory moze zosta¢ zaklasyfikowany do leczenia z zastosowaniem wytgcznego zywienia
dojelitowego (przez zgtebnik) w warunkach domowych po wstepnej hospitalizacji |l
IS viadczenie to rozliczane jest wedtug wartosci punktowych i kosztéw okreslonych
w ramach katalogu zakresu $wiadczen zdrowotnych kontraktowanych odrebnie [21]. Wycene
punktowg $wiadczenia okreslono na podstawie Informatora o umowach NFZ [9]. Z kazdego
oddziatu NFZ wybrano losowo po trzech Swiadczeniodawcédw i zapisano sumaryczng liczbe

kontraktu oraz kwote kontraktu. Na tej podstawie wyznaczono $redni koszt tego produktu.
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Tabela 9.
Koszt leczenia w warunkach domowych (PLN)

Wartos¢ Wycena Koszt za
punktowa za @ punktu
osobodzien | (sSrednia)

Kod
swiadczenia

Koszt Liczba dni

Nazwa swiadczenia . . .
dzienny finansowania

terapie

Zywienie dojelitowe
w warunkach 5.10.00.0000050 4 238,26
domowych

7.4. Koszty wizyty specjalistycznej

I oo koszt wizyty specjalistycznej uwzgledniono wycene
Swiadczenia specjalistycznego 2 typu [22]. Przyjeto wycene punktu réwng 9 PLN [9]. W tabeli
ponizej zamieszczono wyceng uwzglednionego swiadczenia.

Tabela 10.
Koszt wizyty specjalistycznej (PLN)

Nazwa ambulatoryjnej grupy swiadczen Koszt el Lea!

Kod produktu specjalistycznych / pakietu swiadczen
/dedykowanego pakietu swiadczen

Wartos¢ wizyty

p(l;)rllth)u specjalistycznej
(PLN)

5.30.00.0000012 | W12 Swiadczenie specjalistyczne 2-go typu 7 9 63,00

punktowa

7.5. Koszty monitorowania

I Bodaonia  uwzglednione w ramach  tego  monitorowania

przeprowadzane bedg na zakonczenie terapii (weryfikacja czy chory uzyskat odpowiedz na
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leczenie, czy tez remisje). Przyjeto, iz badania wykonane w ramach monitorowania rozliczane
bede w ramach swiadczenia specjalistycznego 2 typu [22]. Przyjeto wycene punktu réwng 9
PLN [9]. W tabeli ponizej zamieszczono wycene uwzglednionego $wiadczenia. Badania
wykonywane w celu monitorowania choroby okreslono na podstawie publikacji Standardy

Zywienia pozajelitowego i dojelitowego 2005 [14].

Tabela 11.
Koszt monitorowania (PLN)

Wycena Wartosé Koszt
punktowa punktu (PLN)

Badanie
Sod (Na)
Potas (K)

Wapn catkowity (Ca)
Magnez catkowity (Mg)
Chlorek (ClI)
Glukoza
Biatko catkowite
Albumin
Mocznik
Kreatynina

Triglicerydy 7 9 63,00
Cholesterol catkowity
Bilirubina catkowita
Aminotransferaza asparaginianowa (AST)
Aminotransferaza alaninowa (ALT, GPT)
Fosfataza alkaliczna (ALP)
Gamma glutamylotranspeptydaza (GGTP)
Morfologia krwi 8-parametrowa

Czas protrombinowy (PT)

Czas czesciowej tromboplastyny po aktywacji (APTT) (czas
kaolinowo-kefalinowy)

Biatko C-reaktywne (CRP)

7.6. Koszty diagnostyki

Koszty diagnostyki uznano za nieréznigce zaliczajgc je do kosztdw wspdinych technologii

wnioskowanej i komparatora. Wystepujg one bowiem w obu rozwazanych w niniejszej analizie
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ramionach. Badania wchodzgce w sktad diagnostyki okreslono na podstawie Analizy klinicznej
[12]. Wartosci punktowe uwzglednionych badan okreslono na podstawie Zarzgdzenia Nr
79/2014/DSOZ Prezesa Narodowego Funduszu Zdrowia z dnia 5 grudnia 2014 r., natomiast
wyceny punktowe na podstawie Informatora o umowach NFZ [22]. W tabeli ponizej zestawiono
oszacowane koszty.

Tabela 12.
Koszt diagnostyki (PLN)

Wartosé
punktu
(PLN)

Wycena

Badania endoskopowe-+histologiczne
punktowa

Kolonoskopia diagnostyczna z biopsja (uwzgledniono bad. hist.-pat.) 360,00

Gastroskopia diagnostyczna z biopsja (uwzglednia 1 badanie hist.-pat) 20 9 180,00

Badania radiologiczne

RTG jamy brzusznej - przegladowe 7 9 63,000
SUMA 603,00

7.7. Catkowity koszt réznigcy

Catkowite koszty roznigce oceniane technologie medyczne w perspektywie pfatnika

publicznego i wspodlnej zostaty podsumowane w ponizszej tabeli (Tabela 13).

Tabela 13.
Sktadowe catkowitego kosztu réznigcego (PLN)
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8. Modelowanie

W celu poréwnania optacalnosci stosowania preparatu Modulen® IBD vs WZD w warunkach
szpitalnych/domowych (z uzyciem sondy) w rozpatrywanym wskazaniu skonstruowano prosty
model deterministyczny pordéwnujacy usrednione koszty analizowanych technologii

medycznych.
8.1. Struktura modelu

Wytyczne AOTM wskazujg, ze struktura modelu wykorzystywanego w analizie ekonomicznej
powinna by¢ prosta, ale jednoczesnie model musi odpowiada¢ problemowi zdrowotnemu

i musi by¢ zgodny z ogdlnie akceptowang wiedzg na temat przebiegu modelowanej choroby

—

1]. W modelu uwzgledni¢ nalezy wszystkie komparatory dla ocenianej interwenciji

(alternatywne technologie medyczne stosowane w danym wskazaniu).

I Oceniono, Zze jedynym
czynnikiem rdéznigcym poréwnywane technologie medyczne jest koszt ich stosowania,

natomiast wszystkie parametry dotyczace skutecznoséci, a w szczegdlnosci odsetki chorych

doznajacych nawrotu choroby, bedg charakteryzowaty sie identycznymi wartosciami.

Do wykonania modelu wykorzystano program MS Excel 2010.
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W ponizszej tabeli podsumowano informacje o odsetkach chorych, ktére postuzyty do
usrednienia kosztéw naliczanych w kazdym z podokreséw szesciotygodniowego leczenia (cykl

w modelowaniu ekonomicznym wynosi tym samym 1 tydzien).

Tabela 14.
Dane wejsciowe do modelu i przyjete zalozenia

W zwigzku z koniecznoscia wyrazenia efektow zdrowotnych w postaci lat zycia
skorygowanych o jako$¢ (analiza CUR) w modelu uwzgledniono jako$¢ zycia opisang
w rozdziale 5.3. Ze wzgledu na brak roznic w efektach zdrowotnych pomiedzy technologig

wnioskowang a technologig opcjonalng w obu ramionach uwzgledniono takie same efekty.
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8.2. Zalozenia i dane wejsciowe

W modelu wykorzystano mozliwie najbardziej wiarygodne i wszelkie dostepne dane. Dla
kluczowych parametrow przeprowadzono analize wrazliwosci. Dane wejsciowe do modelu

oraz przyjete zatozenia zebrano w ponizszej tabeli.

Tabela 15.
Dane wejsciowe do modelu i przyjete zalozenia

IHHRRELL ¢
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8.3. Dyskontowanie

Zgodnie z Wytycznymi AOTM w analizie podstawowej nie uwzgledniono dyskonta kosztéw ani
dyskonta wynikow zdrowotnych ze wzgledu na dtugos¢ horyzontu czasowego przyjetego

w analizie, ktora nie przekracza 1 roku [1].

8.4. Walidacja modelu

W celu ujawnienia ewentualnych btedéw przeprowadzono walidacje wewnetrzng modelu.
Kazdg zmienng wprowadzang do modelu analizowano pod kgtem poprawnosci generowanych
wynikéw. Sprawdzano réwniez, czy wprowadzenie skrajnych wartosci dla uwzglednianych
w modelu zmiennych nie powodowato btedéw. Dodatkowym elementem walidacji wewnetrznej

modelu byta réwniez analiza wrazliwosci, ktérej wyniki przedstawiono w rozdziale 10.

W celu dokonania walidacji zewnetrznej podjeto probe odnalezienia innych analiz
ekonomicznych, dotyczgcych omawianego problemu zdrowotnego. Nie odnaleziono jednak

publikacji, ktére spetniajg kryterium wigczenia.
9. Wyniki analizy
9.1. Analiza minimalizacji kosztow

W przypadku analizy minimalizacji kosztow brano pod uwage catkowite koszty réznigce

leczenia preparatem Modulen® IBD oraz catkowite koszty terapii z uzyciem komparatora.
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Podsumowanie kosztéow dla analizowanych technologii medycznych (w tym podsumowanie
kosztéow inkrementalnych stanowigcych wynik analizy CMA) przedstawiono w ponizszej tabeli.
Koszty przedstawiono w perspektywie ptatnika publicznego i wspoinej [ EGcGcNTcNGEGEG

Tabela 16.
Lata zycia skorygowane o jakos¢ oraz koszty leczenia chorych w analizowanym
wskazaniu
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9.2. Analiza CUR

W przypadku analizy kosztéw-uzytecznosci brano pod uwage punkt koncowy zdefiniowany
jako lata zycia skorygowane o jakos¢ (QALY). tgczne wartosci QALY dla analizowanych
technologii medycznych przedstawiono w ponizszej tabeli. W tabeli przedstawiono réwniez
koszty zwigzane z leczeniem chorych w analizowanym wskazaniu, uwzgledniane w niniejszej
analizie. Koszty przedstawiono w perspektywie ptatnika publicznego i w perspektywie wspaolnej
I V' nikiem analizy kosztéw-uzytecznosci sa

wspotczynniki kosztow-uzytecznosci (CUR) stanowigce iloraz kosztéw i wartosci QALY.

W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy CUR (zestawienie wspoétczynnikow kosztéw-

uzytecznosci) i wykazano wysokos$¢ ceny zbytu netto zgodng z art. 13 Ustawy o refundaciji.
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Whnioskowanie dla perspektywy wspdlnej jest analogiczne.

9.3. Zestawianie kosztow i konsekwencji

Zakres zmiennosci poszczegélnych kategorii kosztowych zostat okreslony poprzez wyniki
generowane przez model dla doboru alternatywnych wartosci dla parametréw wykorzystanych
w analizie. Parametry te okreslono w analizie wrazliwosci. Ze wzgledu na brak réznic
w skutecznosci pomiedzy wnioskowang technologig a komparatorem nie okres$lono zakreséw

zmiennosci dla efektow zdrowotnych.

W ponizszych tabelach przedstawiono podsumowanie kosztéw i konsekwencji zdrowotnych

zwigzanych ze stosowaniem rozpatrywanych technologii medycznych w omawianym

wskazaniu [N o2 obu perspektyw analizy.
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Tabela 19.
Zestawienie kosztéw i konsekwencji dla poréwnania technologii wnioskowanej z
technologia opcjonalnag
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10. Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

10.1. Analiza wartosci skrajnych i alternatywnych

Jednokierunkowg analize wrazliwosci przeprowadzono dla parametréw, ktére w najwiekszym
stopniu obarczone sg niepewnoscig i majg potencjalnie najwiekszy wptyw na wyniki. Dla
parametrow tych przeprowadzono analize wartosci skrajnych (ang. extreme value analysis),
ktéra ocenia wptyw przyjecia przez te parametry wartosci ekstremalnych, a wiec zaktada
pesymistyczne oraz optymistyczne scenariusze. Dla jednego z parametréw (dlugosc

horyzontu czasowego) wykorzystano wartos¢ alternatywng w badaniu wrazliwosci parametru.

Parametry uzyte w analizie wrazliwosci, wraz z zakresem zmiennosci, zrodtem danych oraz

uzasadnieniem zakreséw zmiennosci wskazano w ponizszej tabeli.




@ Modulen® IBD (dietetyczny $rodek spozywczy specjalnego przeznaczenia medycznego) w indukcji remis;ji 40

NMAHTA u dzieci i mtodziezy powyzej 5. roku zycia z czynng postacig choroby Lesniowskiego-Crohna — analiza
IGNORANTIA NOCET ekonomiczna
Tabela 20.

Parametry uzyte w analizie wrazliwosci wraz z zakresem zmiennosci i zrédiem danych
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Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci, przeprowadzonej dla wynikéw analizy

minimalizacji kosztsw, | o obu

perspektyw, zebrano w ponizszych tabelach.
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11. Analiza progowa

11.1. Analiza minimalizacji kosztow

Zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan [16] analiza
ekonomiczna powinna zawiera¢ oszacowanie ceny zbytu netto technologii wnioskowanej, przy
ktorym roznica pomiedzy kosztem stosowania technologii wnioskowanej a kosztem

stosowania technologii opcjonalnej jest rowna zero.

Wyniki analizy progowej dla wynikdw wariantu podstawowego analizy ekonomiczne;j

przedstawiono w ponizszej tabeli.
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W ponizszej tabeli przedstawiono wyniki analizy progowej dla wszystkich wynikow
jednokierunkowej analizy wrazliwosci dla oszacowania wynikow analizy kosztow-uzytecznosci

w przypadku poréwnania wnioskowanej technologii medycznej z komparatorem.

Uzasadnienie doboru parametrow wykorzystanych w analizie wrazliwosci i wskazanie

zakreséw zmiennosci tych parametrow przedstawiono w rozdziale 10.
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11.2. Analiza CUR

Zgodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan [16] analiza
ekonomiczna powinna zawiera¢ oszacowanie ceny zbytu netto technologii wnioskowanej, przy
ktérej wspotczynnik CUR wnioskowanej technologii medycznej nie jest wyzszy od

wspotczynnika CUR komparatora.

Wyniki analizy progowej dla wynikbw wariantu podstawowego analizy ekonomicznej

przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 30.
Wyniki analizy progowej dla wariantu podstawowego analizy ekonomicznej

12. Ograniczenia i zatozenia

W Analizie klinicznej nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic pomiedzy skutecznoscig
kliniczng MOD i komparatora. Wniosek ten oparto na badaniu retrospektywnym Berni
Canani 2006 [3] bezposrednio poréwnujgcym preparat Modulen® IBD i wybrany komparator
(inne diety dostepne w Polsce istosowane w ramach Zzywienia wylgcznego). Badanie
powyzsze wykorzystano w procesie modelowania w niniejszej analizie (obecno$¢ stanu
zapalnego mierzona w skali PCDAI). Nalezy podkresli¢, iz w badaniu Berni Canani 2006 wynik
dla poréwnywanych interwencji dotyczgcy aktywnosci choroby (wynik w skali PCDAI) zostat
przedstawiony wytgcznie na wykresie. W zwigzku z niskg jakoscig wykresu, nie byto mozliwe
precyzyjne odczytanie sredniej i SD dla analizowanych wynikéw, przez co przedstawione w
raporcie wyniki sg obarczone ryzykiem ich niedoszacowania lub przeszacowania. Ponadto, w
ramach Analizy klinicznej nie odnaleziono badan umozliwiajgcych wykonanie poréwnania
posredniego dla wymienionych opcji terapeutycznych. Odnaleziono jedynie badania
jednoramienne dla interwencji badanej ikomparatoréw, czesciowo retrospektywne, o

zréznicowanych liczebnosciach populacji, co obniza ich wiarygodnosé, jednak w analizowanej
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populacji nie istnieje wiele dowodéw naukowych, dlatego nalezy przyjac, ze wykorzystano

najlepsze dostepne dane.

Nalezy podkresli¢, ze zgodnie z informacjami i wynikami opublikowanymi w badaniu Berni
Canani 2006 wszyscy chorzy biorgcy udziat w 8-tygodniowym badaniu uzyskali remisje (wynik
w skali PCDAI ponizej 10 punktow) jeszcze przed jego zakohczeniem, a wiec przed uptywem
8 tygodni. Na podstawie zestawienia wynikéw wnioskowa¢ mozna o braku statystycznie
istotnych roznic pomiedzy poréwnywanymi terapiami (MOD i WZD), co wiecej, mozna
przypuszczaé, ze brak réznic pomiedzy technologiami w okresie terapii majgcej na celu

wywotanie remisji jest obecny rowniez w czasie leczenia zaostrzen choroby lub jej nawrotow.

Przyjecie parametrow klinicznych (Sredni wiek, zapotrzebowanie energetyczne pozwalajgce
na okreslenie dawki dobowej preparatu Modulen® IBD) dla chorych na podstawie badania
Berni Canani 2006 zwigzane jest z faktem, ze nie istniejg szczegétowe dane dla chorych
w Polsce. Zapotrzebowanie energetyczne okreslono jednak z duzg doktadnos$cig na podstawie

publikacji Jarosz 2012 [10], w ktoérej odzwierciedlono polskie warunki zywieniowe

i odpowiadajgce im zapotrzebowanie na kcal dziennie. || EGcNGEEEEEEEEEEE
|

W analizie przedstawiono takze jako$¢ zycia chorych w zalezno$ci od wyniku w skali PCDAI,
co pozwolito na obliczenie wskaznikow kosztéw uzytecznosci w analizie CUR. Takie podejscie
mozliwe byto dzieki opublikowanym w badaniu Berni Canani 2006 wielkosciom PCDAI
w zaleznosci od momentu pomiaru (pomiary dokonywane byty po 2, 6 i 8 tygodniach terapii).
We wspomnianym badaniu autorzy nie publikujg jednak informacji o jakosci zycia chorych,
dlatego postanowiono wykorzysta¢ dane wskazniki PCDAI do mapowania jakosci zycia w skali
EQ-5D. W literaturze nie odnaleziono jednak bezposredniego zwigzku pomiedzy omawianymi
wielkosciami, dlatego zastosowano mapowanie posrednie — najpierw dokonano mapowania
wskaznika pediatrycznego PCDAI na wskaznik CDAI stosowany do oceny stanu zapalnego u
dorostych chorych, nastepnie tak zmapowany wynik w skali CDAI przetozono na jakos¢ zycia
zgodng ze standardem EQ-5D. Nalezy mie¢ wiec na uwadze, ze fakt podwdjnego mapowania

Z pewnoscig obniza dokladnos¢ oszacowan.
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13. Podsumowanie i wnioski koncowe

W przeprowadzonej analizie wykazano, Ze stosowanie preparatu Modulen® IBD
w poréwnaniu z wytgcznym zywieniem dojelitowym stosowanym przez sonde w warunkach
szpitalnych i/lub domowych |l opcie terapeutyczng u dzieci i mtodziezy powyzej
5. roku zycia z aktywng postacig choroby Lesniowskiego-Crohna. Rdéznice w kosztach
sprowadzajg sie przede wszystkim do tego, ze preparat ten nie wymaga zatozenia sondy
nosowo-zotgdkowej u chorego i moze byé przyjmowany w postaci wytgcznej diety doustnej,
ktérg chory moze przyrzgdzi¢ samodzielnie w warunkach domowych. Nie istnieje w zwigzku
z tym potrzeba dtugiej i ucigzliwej hospitalizacji chorego w catym okresie leczenia zwigzanej

z dyskomfortem bycia podtgczeniem do zgtebnika.

Finansowanie preparatu Modulen® IBD w populacji dzieci i mtodziezy powyzej 5. roku zycia
u chorych z aktywng postacig choroby Le$niowskiego-Crohna w ramach Wykazu lekow
refundowanych (lista A2 - $rodki spozywcze specjalnego przeznaczenia zywieniowego
dostepne w aptece na recepte) w kategorii dostepnosci refundacyjnej lek wydawany za
odptatnoscig ryczattowg przyczyni sie do wprowadzenia nowego standardu postepowania
terapeutycznego. Nalezy podkresli¢, ze refundacja preparatu Modulen®, ktory jest produktem
0 udowodnionej skutecznosci i bezpieczenstwie, przede wszystkim przyczyni sie do poprawy
komfortu chorego, ktory obecnie niejednokrotnie zmuszony jest do dilugiej hospitalizacji
zwigzanej z podawaniem wytgcznego zywienia dojelitowego przez sonde nosowo-zotgdkowa.
Oczywistym jest fakt, ze rozpoczecie finansowania preparatu ze srodkéw publicznych utatwi

i poprawi sytuacje dzieci i mtodziezy z aktywng postacig choroby Le$niowskiego-Crohna.
14. Dyskusja

W niniejszym opracowaniu (zgodnie z zaleceniami AOTM) podjeto probe odnalezienia innych
analiz ekonomicznych, w ktérych dokonano oceny opfacalnosci stosowania technologii
wnioskowanej w omawianym wskazaniu. W tym celu wykonano przeglad systematyczny,
przedstawiony w rozdziale 15.2. W przeglgdzie nie odnaleziono jednak zadnej publikaciji, ktora

spetniataby kryteria wigczenia.

Dodatkowo, w analizie przeprowadzono walidacje wewnetrzng modelu oraz analize

wrazliwosci, ktorych wyniki wskazujg na poprawnos¢ generowanych wynikow oraz na ich
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stabilnos¢ (w zakresie wycigganych wnioskéw co do optacalnosci technologii wnioskowanej)

w zaleznosci od uwzglednianych wartosci parametrow w modelowaniu.
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15. Zataczniki
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15.1. Przeglad systematyczny innych analiz

ekonomicznych wykonanych w Polsce lub za granica

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan, w analizie podjeto prébe
odszukania innych analiz ekonomicznych wykonanych w Polsce lub za granicg, w ktérych
dokonano oceny optacalnosci ocenianej technologii medycznej w omawianym wskazaniu.

W tym celu wykonano przeglad systematyczny, ktéry opisano w ponizszych rozdziatach.

15.1.1. Kryteria wlgczenia i wykluczenia innych analiz

ekonomicznych

Do analizy ekonomicznej zostaty wigczane badania spetniajgce ponizej zdefiniowane kryteria,
ktore zostaty ustanowione a priori w protokole do przeglgdu systematycznego.
Kryteria wtaczenia badan:

populacja: dzieci i mtodziez powyzej 5. roku zycia, z aktywng postacig choroby

Lesniowskiego-Crohna;

interwencja: srodki spozywcze specjalnego przeznaczenia zywieniowego stosowane

w Polsce;

metodyka: analizy kosztow-efektywnosci, kosztow-uzytecznosci lub minimalizaciji

kosztéw, wykonane w Polsce lub za granica.

Kryteria wykluczenia badan:
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populacja: niezgodna z powyzszymi kryteriami wigczenia;
interwencja: inna niz wyzej wymieniona;

metodyka: niezgodna z powyzszymi kryteriami wigczenia, opracowania poglagdowe,

publikacje w jezykach innych niz polski, angielski, niemiecki, francuski.
15.1.2. Strategia wyszukiwania

W celu odnalezienia innych analiz ekonomicznych zastosowano strategie wyszukiwania,
przedstawiong ponizej w tabeli. Strategia zawierajg terminy odnoszace sie do wyzej

zdefiniowanych kryteriéw wigczenia badan.

Tabela 31.

Strategia wyszukiwania zastosowana w bazie Medline wraz z liczbg trafien
odnalezionych dla poszczegoéinych zapytan, uzyta w celu odnalezienia innych analiz
ekonomicznych

Zaktadanym wynikiem przeglagdu byto odnalezienie publikacji prezentujgcych wyniki innych

Ostatnie wyszukiwanie: 12 pazdziernika 2015r.

analiz ekonomicznych, wykonanych w kraju lub za granicg, dotyczgcych wskazanego

problemu zdrowotnego oraz optacalnosci stosowania ocenianej interwenc;ji.

Dodatkowo, w analizie przeszukano baze Cost-Effectiveness Registry (CEAR). Do
odnalezienia innych analiz ekonomicznych, zastosowano stowa kluczowe zwigzane ze
stosowang interwencjg. Stowa kluczowe do przeszukania zaprezentowano w ponizszej tabeli.

Tabela 32.
Strategia wyszukiwania zastosowana w bazie CEAR Registry wraz z liczbg trafien
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odnalezionych dla poszczegéinych zapytan, uzyta w celu odnalezienia innych analiz
ekonomicznych

Zapytanie Liczba trafien

1 Modulen 0

Zaktadanym wynikiem przegladu byto odnalezienie publikacji prezentujgcych wyniki innych
analiz ekonomicznych, wykonanych w kraju lub za granicg, dotyczacych wskazanego

problemu zdrowotnego oraz optacalnosci stosowania ocenianej interwenc;ji.
15.1.3. Selekcja badan

Odnalezione publikacje zostaly poddane selekcji na podstawie tytutdw i streszczen,
a nastepnie petnych tekstow. Selekcji dokonato niezaleznie dwéch analitykéw |
W przypadku braku zgodnosci decyzje podejmowane byty z udziatem trzeciego analityka [}
na drodze konsensusu. Selekcje oparto na wczesniej zdefiniowanych kryteriach wigczenia

i wykluczenia.

Proces selekcji innych analiz ekonomicznych zobrazowano na diagramie, przedstawionym

ponize;j.

Rysunek 1.
Diagram PRISMA przedstawiajacy proces selekcji publikacji (inne analizy ekonomiczne)

Publikacje z gtéwnych baz medycznych: Publikacje z innych baz dodatkowej:
Medline: 80 CEA Registry: 0
tacznie: 80 tacznie: 0

Publikacje analizowane na podstawie tytuléw i streszczen:

tacznie: 80
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Publikacje wykluczone na podstawie
tytutéw i streszczen:

‘ Niewfasciwa populacja: 8
Niewfasciwa interwencja: 25
Niewtasciwa metodyka: 45
tacznie: 78

Publikacje wiaczone do analizy petnych tekstow:

tacznie: 2

Publikacje wykluczone na podstawie
peinych tekstow:

Publikacje wiaczone na podstawie Niewtasci lacia: 0
odniesien bibliograficznych: - - 1ewiasciwa popuiacja:

Lacznie: 0 Niewtasciwa interwencja: 0

Niewtasciwa metodyka: 2
tacznie: 2

Publikacje wiaczone do analizy:

tacznie: 0

15.1.4. Inne analizy ekonomiczne odnalezione na podstawie

przegladu systematycznego i witaczone do niniejszej analizy

W wyniku przegladu baz informacji medycznej nie wigczono zadnych publikacji prezentujgcych
wyniki innych analiz ekonomicznych w omawianym problemie zdrowotnym dla zastosowania
preparatu Modulen® IBD. Zgodnie Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan w
sytuacji, gdy nie istniejg opublikowane analizy ekonomiczne dla populacji wskazanej we
wniosku nalezy wykonac przeglad w populacji szerszej niz wskazana we wniosku. Poniewaz
preparat Modulen® IBD nie jest stosowany w zadnej inne populacji poza wskazywang we
wniosku (populacja szersza nie istnieje) odstgpiono od przeprowadzenia dodatkowego

przegladu.

15.2. Przeglad systematyczny badan do oceny jakosci

zycia chorych

Zgodnie z Rozporzgdzeniem MZ w sprawie minimalnych wymagan, w modelu, oprocz

przedstawienia wynikéw zdrowotnych z badan klinicznych, konieczne byto rowniez wykonanie
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przegladu systematycznego, majgcego na celu odnalezienie badan stuzgcych do oceny

jakosci zycia chorych w analizowanym wskazaniu.

15.2.1. Kryteria wigczenia i wykluczenia badan do oceny jakosci
zycia chorych

Do analizy ekonomicznej wtgczano badania spetniajgce ponizej zdefiniowane kryteria, ktére

zostaty ustanowione a priori w protokole do przegladu systematycznego.

Kryteria witaczenia badan:

populacja: dzieci i mtodziez powyzej 5. roku zycia, z aktywng postacig choroby
Lesniowskiego-Crohna;
metodyka: badania pierwotne lub wtérne, w ktérych dokonano oceny jakosci zycia

chorych, z uwzglednieniem stanéw przyjetych w modelu oraz punktéw koncowych,

okreslonych w badaniach, wigczonych do Analizy kliniczne;.
Kryteria wykluczenia badan:
populacja: niezgodna z powyzszymi kryteriami wtgczenia;
metodyka: niezgodna z powyzszymi kryteriami  wigczenia, przeglady

niesystematyczne, opisy przypadkow tzw. case-series, opracowania poglgdowe,

publikacje w jezykach innych niz polski, angielski, niemiecki, francuski.

15.2.2. Strategia wyszukiwania

W celu odnalezienia badah do oceny jakoéci zycia chorych w bazie Medline (poprzez
wyszukiwarke PubMed) zastosowano strategie wyszukiwania zaprezentowang w tabeli
ponizej). Strategia zawiera terminy odnoszgce sie do wyzej zdefiniowanych kryteriow
wigczenia badanh.

Tabela 33.
Strategia wyszukiwania zastosowana w bazie Medline wraz z liczbg trafien
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odnalezionych dla poszczegdélnych zapytan, uzyta w celu odnalezienia badan
dotyczacych jakosci zycia chorych

Ostatnie wyszukiwanie: 11 pazdziernika 2015r.

Zaktadanym wynikiem przegladu byto odnalezienie badan umozliwiajgcych ocene jakosci
zycia chorych w analizowanym wskazaniu, z uwzglednieniem stanow przyjetych w modelu

oraz punktéw koncowych, okreslonych w badaniach, wtaczonych do Analizy klinicznej.

15.2.3. Selekcja badan

Odnalezione publikacje w bazie informacji medycznej Medline zostaty poddane selekcji na
podstawie tytutdw i streszczen, a nastepnie petnych tekstéw. Selekcji dokonato niezaleznie
dwéch analitykéw ||l W przypadku braku zgodnosci decyzje podejmowane byty
z udziatem trzeciego analityka [JJllf na drodze konsensusu. Selekcje oparto na wczesniej

zdefiniowanych kryteriach wigczenia i wykluczenia.

Proces selekcji badan do oceny jakosci zycia zobrazowano na diagramie, przedstawionym

ponizej.
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Rysunek 2.
Diagram PRISMA przedstawiajacy proces selekcji publikacji (badania dotyczace jakosci
zycia chorych)

Publikacje z gtéwnych baz medycznych:
Medline: 15
tacznie: 15

Publikacje analizowane na podstawie tytutow i streszczen:

tacznie: 15

Publikacje wykluczone na podstawie
tytutéw i streszczen:

- Niewfasciwa populacja: 3
Niewtasciwa interwencja:
Niewtasciwa metodyka: 10
tacznie: 13

Publikacje wiaczone do analizy petnych tekstow:

Publikacje wykluczone na podstawie
petnych tekstow:

Publikacje wiaczone na podstawie Niewlasci lacia: O
odniesien bibliograficznych: - - ,Iew a’sc';lwa. popu acj?'
Niewtasciwa interwencja: 0

tacznie: 0
tacznle: S Niewtagciwa metodyka: 0

tacznie: 0

Publikacje wiaczone do analizy:
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15.2.4. Publikacje do oceny jakosci zycia chorych odnalezione na
podstawie przegladu systematycznego iwigczone do

analizy

W wyniku przegladu baz informacji medycznej odnaleziono tgcznie 15 publikacji w formie

tytutdw i abstraktow (w bazie Medline).

Duplikaty nie wystgpity. Po przeprowadzeniu selekcji abstraktow i petnych tekstéw ostatecznie
do analizy wlaczono 2 publikacje do oceny jakosci zycia chorych. Na podstawie analizy

petnych tekstow zdecydowano sie wigczyé nastepujgce publikacje:

Afzal 2004 [1];
Hill 2010 [8].

15.2.5. Metodyka wigczonych badan do oceny jakosci zycia
chorych

W ramach przeprowadzonego przegladu sytematycznego odnaleziono dwie publikacje

spetniajgce kryteria wigczenia — Afzal 2004 [1] i Hill 2010 [8].

Celem badania Afzal 2004 [1] byto okreslenie, czy efekt leczenia z zastosowaniem wytgcznego
zywienia dojelitowego oceniany zgodnie ze standardem skali PCDAI u dzieci z ciezkg postacig
choroby Lesniowskiego-Crohna odpowiada redukcji stanu zapalnego w jelicie (lub innych
czesciach przewodu pokarmowego, w ktérych choroba ma ognisko). Autorzy badania ocenili
jakos$c¢ zycia chorych na poczatku badania oraz po jego zakonczeniu. Dwadziescioro szescioro
dzieci osiggneto remisje po 8. tygodniu trwania badania, natomiast zmiana wartosci jakosci
zycia byta zgodna z osiggnieciem remisji, jednakze nie odpowiadata ona poprawie stanu
histologicznego tkanki. Autorzy jednoznacznie stwierdzajg, ze istnieje jednoznaczny zwigzek
wzrostu wartosci jakosci zycia pomiedzy rozpoczeciem badania i jego zakonczeniem, nie jest
on jednak zgodny z gojeniem sie zmian w tkankach dotknietych chorobg. W badaniu
interwencjg byta dieta polimeryczna ACDO004, ktoérej sktad odpowiada sktadowi preparatu
Modulen® IBD, z jedyng réznicg dotyczacg zawartosci ttuszczu (zmodyfikowana zawarto$é
tluszczu w ACD004 w poréwnaniu do preparatu Modulen® IBD). Chorzy w badaniu wypetniali
kwestionariusz IMPACT, skfadajacy sie z szesciu domen, w tym domeny uwzgledniajgcej
funkcjonowanie z objawami choroby Le$niowskiego-Crohna. Wartos¢ QoL na poczatku

badania wyniosta 0,56, natomiast po jego =zakonczeniu 0,74. Rodznica pomiedzy
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wspomnianymi wartosciami okazata sie by¢ statystycznie istotna. Nalezy zaznaczy¢, ze chorzy
w badaniu, to chorzy z ciezkg postacig choroby, natomiast populacja w niniejszej analizie nie

zostata sprecyzowana ze wzgledu na stopien nasilenia objawdw choroby.

W badaniu Hill 2010 [8] autorzy skupili sie na ocenie wartosci jakosci zycia u dzieci z chorobg
Lesniowskiego-Crohna. Chorzy w trakcie badania wypetniali kwestionariusz IMPACT-III
(podobnie jak w poprzednim badaniu kwestionariusz sktada sie z trzech domen, w tym jednej
oceniajgcej funkcjonowanie chorego z chorobg Lesniowskiego-Crohna), dodatkowo oceniano
wskaznik PCDAI. Dane dostepne byly dla 41 chorych, ktérzy przydzieleni zostali do
nastepujgcych ramion: brak leczenia, zywienie dojelitowe, leki immunosupresyjne, leki
immunosupersyjne+sterydy, leczenie biologiczne. Jakosé zycia w badaniu w grupie chorych
leczonych w ramach wylgcznego zywienia dojelitowego wyniosta 124,4 z odchyleniem
standardowym 24,1 i byta najnizsza sposrdéd wszystkich ocenianym grup. Nalezy zwrécié
uwage na matg liczebnos¢ grup chorych w kazdym z ramion (41 chorych przydzielonych do 5

ramion badania).

Ostatecznie w modelu zdecydowano sie nie uwzglednia¢ wartosci jakosci zycia chorych
Z aktywng postacig choroby Lesniowskiego-Crohna odnalezionych w ramach przegladu
systematycznego. Ma to zwigzek z faktem, ze model oparto na jednotygodniowym cyklu,
natomiast ocena stanu chorego w badaniu Berni Canani 2006 [3] odbywata sie co mniej wiecej
2 tygodnie i ulegata poprawie w stosunku do poprzednich wizyt. Dlatego zdecydowano sie
uzalezni¢ jakos¢ zycia chorych od czasu i wskaznika PCDAI prezentowanego w badaniu
podstawowym, co nie jest mozliwe w oparciu o dane odnalezione w przegladzie

systematycznym dotyczgcym jakosci zycia chorych w omawianym wskazaniu.
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15.3. Uzasadnienie utworzenia odrebnej grupy limitowej

dla technologii wnioskowanej

Na podstawie art. 15 Ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundac;ji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych nalezy stwierdzi¢, ze
produkt Modulen® IBD nie mozna zakwalifikowa¢ do zadnej z obecnie istniejgcych grup
limitowych [13]. Lek ten nie spetnia kryteriow kwalifikacji do wspdlnych grup limitowych,
o ktérych mowa w art. 15 ust 2 Ustawy o refundacji ze wzgledu na brak tych samych
mechanizmow dziatania i podobnych dziatan terapeutycznych, zgodnosci wskazan i
przeznaczen, tej samej skutecznosci w poréwnaniu do jakiegokolwiek innego obecnie

refundowanego preparatu.

Nalezy zwr6ci¢ uwage, iz obecnie nie ma w Polsce zadnego preparatu dietetycznego

refundowanego doustnie w analizowanym wskazaniu.

Objecie refundacjg produktu Modulen® IBD moze nastapi¢ w drodze utworzenia nowej grupy
limitowej. Nie jest mozliwe wigczenie produktu Modulen® IBD® do jednej z juz istniejacych grup
limitowych, gdyz nie ma grupy limitowej dla preparatow, ktore miatyby te same wskazania i
przeznaczenia oraz sposob dziatania i udowodniong skutecznos¢, wiec nie bedzie spetniony

warunek z art. 15 ust. 2 pkt 1 Ustawy o refundaciji.

15.4. Sprawdzenie zgodnosci analizy z minimalnymi
wymaganiami opisanymi w Rozporzadzeniu MZ
w sprawie minimalnych wymagan

Tabela 34.
Check-lista zgodnosci analizy z minimalnymi wymaganiami przedstawionymi w
Rozporzadzeniu MZ w sprawie minimalnych wymagan

Nr Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy
1. Analiza podstawowa analizy ekonomicznej TAK, rozdziat 1. - rozdziat 9.
2. Analize wrazliwosci analizy ekonomicznej TAK, rozdziat 10.
3. Przeglad systematyczny opublikowanych analiz
ekonomicznych, w ktérych porownano koszty i
efekty zdrowotne stosowania wnioskowanej n/d
technologii z kosztami i efektami technologii
opcjonalnej:
3.1. | w populacji wskazanej we wniosku TAK, rozdziat 15.2.
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Nr Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy
3.2. | w populacji szerszej niz wskazana we wniosku

(dotyczy, jezeli analizy ekonomiczne dla populaciji
wskazanej we wniosku nie zostaty opublikowane)

n/d, nie istnieje populacja szersza, w ktérej
wnioskowany preparat moze zosta¢ zastosowany

Zestawienie oszacowan kosztéw i wynikow
zdrowotnych wynikajgcych z zastosowania
wnioskowanej technologii oraz poréwnywanych
technologii opcjonalnych w populacji wskazanej
we wniosku, z wyszczegdlnieniem:
e oszacowania kosztow stosowania kazdej
z technologii
e oszacowania wynikow zdrowotnych
kazdej z technologii

TAK, rozdziat 9.3.

Oszacowanie kosztu uzyskania

n/d

dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakosc,
wynikajgcego z zastgpienia technologii
opcjonalnych, w tym refundowanych technologii
opcjonalnych, wnioskowang technologig

n/d

5.2.

dodatkowego roku zycia, wynikajgcego z
zastgpienia technologii opcjonalnych, w tym
refundowanych technologii opcjonalnych,
wnioskowang technologig

(w przypadku braku mozliwosci wyznaczenia

kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia
skorygowanego o jakosc¢)

n/d

Oszacowanie ceny zbytu netto wnioskowane;j
technologii, przy ktorej koszt uzyskania
dodatkowego roku zycia skorygowanego o jakos¢
(lub koszt uzyskania dodatkowego roku zycia) jest
réwny wysokosci progu optacalnosci

n/d

Przedstawienie oszacowania réznicy pomiedzy
kosztem stosowania technologii wnioskowanej a
kosztem stosowania technologii opcjonalnej

(w przypadku braku réznic w wynikach

zdrowotnych pomiedzy technologig wnioskowang
a technologig opcjonalng)

TAK, rozdziat 9.1

7.1.

Przedstawienie oszacowania ceny zbytu netto
technologii wnioskowanej, przy ktérym réznica
pomiedzy kosztem stosowania technologii
wnioskowanej a kosztem stosowania technologii
opcjonalnej jest rowna zero

TAK, rozdziat 11.1

Jezeli zachodza okolicznosci, o ktérych mowa w
art. 13 ust. 3 Ustawy o refundacji, analiza
ekonomiczna zawiera:

n/d

8.1.

oszacowanie ilorazu kosztu stosowania
wnioskowanej technologii i wynikdéw zdrowotnych
uzyskanych u pacjentéw stosujgcych
wnioskowang technologie, wyrazonych jako liczba
lat zycia skorygowanych o jakosc¢, a w przypadku
braku mozliwo$ci wyznaczenia tej liczby — jako
liczba lat zycia

TAK, rozdziat 9.2

8.2.

oszacowanie ilorazu kosztu stosowania
technologii opcjonalnej i wynikdw zdrowotnych
uzyskanych u pacjentéw stosujgcych technologie

TAK, rozdziat 9.2
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opcjonalng, wyrazonych jako liczba lat zycia
skorygowanych o jako$¢é, a w przypadku braku
mozliwosci wyznaczenia tej liczby — jako liczba lat
zycia, dla kazdej z refundowanych technologii
opcjonalnych;

8.3. | kalkulacje ceny zbytu netto wnioskowanej
technologii, przy.kt.orej ws_polczynmk, o ktorym TAK, rozdziat 11.2
mowa w pkt 1, nie jest wyzszy od zadnego ze
wspotczynnikéw, o ktérych mowa w pkt 2.
9. Zestawienia tabelaryczne wartosci, na podstawie
ktorych dokonano oszacowan analizy z pkt 4.-6. i TAK, rozdziat 8.2.
8. oraz przeprowadzonych kalkulacji
10. | Wyszczegdlnienie zatozen, na podstawie ktérych
dokonano oszacowan analizy z pkt 4.-6. i 8. oraz TAK, rozdziat 12.
przeprowadzonych kalkulacji
11. | Dokument elektroniczny umozliwiajacy: n/d
11. | powtérzenie wszystkich kalkulacji i oszacowan, o TAK
1. ktorych mowa w pkt 4.-6. i 8.
11. | przeprowadzenie kalkulacji i oszacowan po
2. modyfikacji dowolnej z wprowadzanych wartosci
oraz dowolnego z powigzan pomiedzy tymi TAK
warto$ciami, w szczegdlnosci ceny wnioskowanej
technologii
12. n/d (przeglad zostat przedstawiony w rozdziale
15.3, jednak odnalezione publikacje wskazywaty
Oszacowania uzytecznosci stanéw zdrowia zaleznos¢ jakosci zycia od wartosci PCDAI w
okreslono w oparciu o przeglad systematyczny skalach IMPACT Il oraz IMPACT lll oraz
badan pierwotnych i wtérnych uzytecznosci przedstawione byty na wykresach, w zwigzku z
standéw zdrowia, wtadciwych dla przyjetego w tym nie uwzgledniono tych wynikoéw w analizie
analizie ekonomicznej modelu przebiegu choroby natomiast do oszacowania jakosci zycia we
wszystkich rozwazanych stanach wykorzystano
dane z dodatkowo odnalezionych publikacii)
13. | Analiza wrazliwosci zawiera: n/d
13. | okreslenie zakreséw zmiennos$ci wartosci
1. wykorzystanych do uzyskania oszacowan, o TAK, rozdziat 10.1.
ktérych mowa w pkt 4.-6. i 8.
%3' uzasadnienie wskazanych zakreséw zmiennosci TAK, rozdziat 10.1.
13. | oszacowania, o ktérych mowa w pkt 4.-6.,
3. uzyskane przy ’za’roze_nlu wgr@osm s_tanowacy’ch TAK, rozdziat 10.1.
granice zakresow zmiennosci, zamiast wartosci
uzytych w analizie podstawowe;j
14. | Analiza ekonomiczna jest przeprowadzana w
. . ) n/d
dwdch wariantach:
14. | z perspektywy podmiotu zobowigzanego do
- o . ] . ; TAK
1. finansowania $wiadczen ze srodkéw publicznych
14. | z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego
2. do finansowania $wiadczen ze srodkow TAK
publicznych i $wiadczeniobiorcy
15.

—
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Zadanie Tak/Nie/nie dotyczy

16. | Oszacowania analizy ekonomicznej dokonywane
sg w horyzoncie czasowym wtasciwym dla tej TAK
analizy

17. | Oszacowania analizy przeprowadzono z
uwzglednieniem rocznej stopy dyskontowej w
wysokosci 5% dla kosztow i 3,5% dla wynikow

zdrowotnych n/d
(jezeli horyzont wiasciwy dla analizy ekonomicznej
przekracza rok)
18. Przeglady w analizie ekonomicznej wykonano z
zastosowaniem przepiséw wskazanych w § 4 ust. TAK

3 pkt 3 i 4 Rozporzadzenia MZ w sprawie
minimalnych wymagan
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