Nutilis Clear® w terapii dysfagii u doro-
stych pacjentow po udarze mozgu
Z aspiracja o nasileniu 10-14 pkt w skali

GUSS

Analiza ekonomiczna

AT 3, 2am7F

healthquest.pl



Autorzy

Dane kontaktowe
HealthQuest spdtka z ograniczong odpowiedzialnoscia Sp. K.
ul. Mickiewicza 63
01-625 Warszawa
telsfax +48 22 468 05 34
kontakt@healthguest pl
bt fwewew healthquest.pl

Konflikt interesdw

Opracowanie zamdwione isfinansowane przez Mutricia Polska sp. z 0.0,
[ul. Bobrowiecka &; O0-T28 \Warszawa)

e s HealthQuest



Spis tresci

0y 110 T 2

Whiykiaz shrotow 1 akronmimow .. ... e s 6

b8 B - 11 7

1

U PO WA ZE IR Lt e e r 9

_;
wom o~ oo o B o R

Rl AMal Ty e 9
T ] =T = 0 9
e o] T T I 9
Twp analizy BkONOMICZNE] o 10
T N1 T 11
Horyzont czasowy T dyskonmtowanie . oo 11
Cena przedmiotowe] technologil oo 11
Mechanizm dzielenia rEvka . 14

N T Ty = = T - P 14

Metodyka Analizy ... ... e e e rn e s 15

2.1
2,11
2.1.2
2.1.3

Metodyla analizy - model statyCEny o 15
CEalna charakt e rstwka, e e e 10
Lo 1 T N

Param et ry ki CTmE e i e e e e e 1T

2.1.3.1 Fozwko wevsta pi enia zachbvstowego zapalenia pluc,. oo 1T

2.1.4

[ g o ot P

2.1.4.1 Hzvtecznogct zwigzane T dwsfagia . i e B

2.1.4.2 zvtecznogc zwigzane T zachbvstoweym zapaleniem ptuc o 200

2.1.5

2.1.51 Foszt MUt s CLEarE L e e e e 2

2152 Foszt technolozii opcionalmch. o e e 22

21,53 oszt lecrenia zdarzen niepozgdanwch (zachbystowe zapalenie ptuc), oo, 22

2.1.6
217

L T o a1 = s -

Fakres anma oy wiraT liimE o o o e e 28

21,71 ScenariusTowd analiza wimElimios ol o e e 28

21711 Jdednokierunkowa analiza wrazliwosd [Perform one way 54 (staticmodel)] o000 24
2.1.71.2 Odmienne zuycie Mutilis Clear® [Mutilis consumption] ..., 20

2.1.7.1.3 Odmienne koszty leczenia zachiwtowego zapalenia ptuc [Pneumarnia costs] .00 26

2172 Probabilistyczna analiza wrazliwoscd [Perform PSA (static model)] .o, 26

2.1.8
2.2

221

L= T =T I T = . o]
Metodyka analizy - model dynamiczny o 26

Calna charaktermtvka, o e s 2B




B - 1 ([

2 2 Param ety K i om I o v e e e e e e e e

2.2.3.1
2.2.3.2

Prawdopadobiefetwo ustapienia abjawdwe dvsfagii we cZasie i

Fvzwko wevstapienia zachbvstowego zapalenia plUC.. . oo

22,321 Pacjenci poudarme mazzu i bez dyvsfagii .o i i e

2,2.3.2.2 Pacjenci poudarze mazzu iz dysfagia, lecz ber aspiracii, oo e

2.2.3.2.3 Pacjend po udarze mozgui z dwefagiq ormz obecng aspiracia ..o o e

2.2.3.3
2.2.3.4

2.2.3.4
2.2.3.6
2237

Fuzwko zgonu wEndd pacjertow po UdarZe MOZZU oo e oees e e s sre s s er e e

27
29
29
32
32
34
35
36

Fuvzwko wrgledne zgonu pacjentdw po udarze mdzgu, u ktorych wystgpito zachivstowe
AP BT P L o1ttt it vt vt s e s e e e e e e e e e e e e e e e

Fomwko mazilenia due amit, i e
L T = U

Podsumowanie parametrdi Modell o i i e

B S I s Yo Y

2.2.4.1
2.2.4.2
2.2.4.3
2.2.4.4

L Tl =
Hrvtecznodol 2wdazane 2 dwsfamia o o e
zvtecznodcl zwigzane 7 zachbvstoweym zapaleniem ptuc

(T AN (Rl ) L= gt f =T L vt

2 20 T Emtam I A A B i it it v e e e e e e e e

227 Zakres anmalimy wvram uiOm O o oo s e e e e e e e e e e e e

2.2.7.1

ScenariusTowd analiza wiraEl i Tl e e

22711 lednokierunkowa analiza wrazlivwosd [Perform oneway S8] i e
227012 Wartodd predvkoyina dodatnia testu GUSS [GUSS test PPY] oo e
22713  Analiza efekbwawnoso-kozsztow [CEA] . o e e

22714 Domvwotni horvzont analizy [Lifetime hoAzon] oo i i i e

22715 Ryrykozgonu pacjentéw po udarze morgu na podstawde Jucha 2013 [Mortality Jucha].

22716 Brekmonitorowania [Mo momtoring].. e i i

22717 Odmienne koszty leczenia zachbwtowego zapalenia pluc [Pneumonia costs] ...l

22718 Odmienne zurycie Mutiliz Clear® [Mukiliz consumption] oo e

2272

Probabilistyoczna analiza wrazlivoscd [Perform PSA] o i

B T 1 U Yy - 1 o =

B P B 1y o A BT 1l ot = T PP

B B T T 1t BT T e

31,21
3122
3.1.2.3

Jednokierunkowa analiza wrazliwodci [Perform one way 58 (static model)].oonion,
Cdmienne zEvcie Mutilis Clear® [Mutiliz conzumption] oo oo oo o

Cdmienne koszty leczenia zachivstowezo zapalenia ptuc [Preumonia costs]ooooo oo,

38
a9
a9
40
41
41
42
42
42
43
43
44

44
45
46
46
47
48
48
48
48

48
49

50
50
a1
a1
a1
52




4
o
6
7
8
9

kli
10

11

12

3.1.2.4  Probabilistvezna analiza wrazlivesgcd [Perform PSA (static madel)] oo
3.2 todel dynamiczny, Mutilis Clear® v, BEC .
B T B 1Ty S BT o YKl Tt -
222 Bmaliza wraZ oS ol. e
3221 Jednokierunkowa analiza wrazhwoso [Perform onewaw SA]. . oo i
3,222 Wartodd predvkoving dodatnia testu GUSS [GUSS test PPW] e
3223 bnaliza efekbwewnoio- kosztduw [CEA] o e e
3224  Dozvwotn horvzont analizy [Lifetime horzon] o
3.2.2.%  PRyzyko zgonu pacjentdw po udarze mozgu na podstawi e Jucha 2013 [Mortality Jucha] ...
3226 Brak manitorowania [Mo monitomingd .o
3.2.27  Odmienne kozzty leczeria zachivstoweego zapalenia ptuc [Preumonda costz]o o
3228 Cdmienne ziEveie Mutiliz Cleam® [Mutiliz conzumphion] oo e

3,229 Probabilistyezna analiza wrazliwoscd [Perform PSAT o

Aneks - prace wiaczone do analizy skutecznosci klinicznej............ooiviiiiee i eieieenns
Aneks - konsultacje ekspertdow Knicznmych ..o

Aneks - skrocona charakterystyka badanwykorzystanych do oszacowania parametrow
LT 1 = 1R

Aneks - przeglad Uz yteCZNOEC. ..o e
10,1 Metodyka prEegladu.
10,2 Whvnikl PrEegladu o
10,3 Omdwienie wiarzomych Dadan ...
10.3.1 T T
10.3.2 I RN 2T T it i i i e e e e e e e e
10.3.3 Ramaekers 20717 oo e
10.3. 4 o T T

Aneks - przeglad analiz ekomomicznych . ...
111 Metodyka PrEegladu. o
11,2 WYNIKE PrEegladu o

Aneks - omowienie zataczonych plikow M5 Excel ...
12,1 Plik Mutilis_CUA_BIA_ 2017 42,210 3I8M oo

PIS PYSUNKIO W 11t tiii it r i s e e e e e e s rr e e E

By 130 1)




Bibliografia




Wykaz skréotow i akronimow

AKL
AOTMIT
APD

Cl

CiN

DD

DDD

EQ-5D
FEES

GUSs
CER

CUR

LP

n.d.
MNFZ
QALY
pl t
PLH
PPY
PSA
SF-36
Ssspm

analiza kliniczna

Agencia Cceny Technologii Medyeznych i Taryfikacji
analiza problermu decyzyjnego

przedziat ufnosci (ang. confidence interval)

cena zbytu netto

dawlka dobowa

dobowa dawka leku zdefiniowan a przez Swiatowa Organizacje Zdrowia
[ang. defined daily dose)

kwestionariusz oceny stanu zdrowia EQ-50, opracowany przez grupe Eu-
roCQol

endoskopowa ocena zaburzenr potykania prey uzyciu fiberoskopu [ang.
fiberoptic endoscopic evaluation of swallowing)

test przesiewowy rozpoznawania dysfagii (ang. Gugeing Swallowing Screen)

inkrementalmy wsp dtczynnilk kosztdw-e felcbarnosci [ang. incremental cost-
effectiveness ratio)

inkrementalny wspdtczynnik kosztdw-uZytecznosci (ang heremental cost-
utiliby ratio)

liczba porzadkowa

tinisterstwo Zdrowia

nie dotyczy

Marodowy Fundusz Zdrowia

lata zycia ze skorygowana, jakoscia, [ang. Quality Adjusted Life Years)
punkt

polskiztoty

wartose predykoyina dodatnia testu (ang. positive predic tive value)
probabilistyczna analiza wrazliwosci (ang, probabilistic sensitivity analysis)
kwestionariusz aceny jakoscizycia (ang. 38 tem Shart Form Surnvey)
frodek spodywozy specjalnego przeznaczenia medycznego

Swiatowa Organizacia Zdrowia (ang. World Health Oreanization)




Streszczenie

Cel

Celem niniejszej analizy byto okreslenie ekonomicznej zasadnosci objecia finansowaniem produktu
Mutilizs Clear® jako Srodka spofywezego specjalnego przeznaczenia medycznego dostepnego w apte-
ce na recepte u dorostych pacjentdw z dysfagisg po udarze mozgu oraz z aspiracia, o nasileniu 10-14
pktw skali GUSS, tj. zasadnosci uwzgledniajace]j zardwno koszt stosowania, jak i uzyskiwane efekty
zdrowatne,

Metoda

W analizie zatozono finansowanie Mutilis Clear® w nowej oddzielnej grupie limitowej, przy cenie
zbytu netto netto [ z cdrtatnodcia rvczattowa,

Pordwnano koszty i konsekwencie terapii Mutilis Clear® oraz komparatora, ktdry stanowita najlepsza
terapia wspomagajaca (BSC). Dobdr komparatordw  wynikat = rozwazan  przedstawionych
w dokumencie Analizy problemu decyzyinego,

Opracowanie przeprowadzono w formie analizy uzytecznosci kosztow, z vwagi na wpbyw dysfagii na
jakoié Zycia pacjentdw oraz wykazana w Analizie Klinicznej istotna statystycznie wyZszg
skutecznosd modyfikacii pokarmdw z uzyclem produktdw zawierajacych w  sldadzie gumeg
ksantanowa, takich jak Mutilis Clear® w pordwnaniu z brakiem modyfikac)i paokarmow,

W ramach analizy skonstruowano dwa autorskie modele ekonomiczne [statyczny i dynamiczny] opi-
sujace koszty generowane w horyzoncie analiz uwzgledniajac nastepujace zdarzenia kliniczne: aspi-
racia u pacjentdw z dysfagia, zachtystowe zapalenie ptuc, zgon. Celem modelu statycznego, byio
mozliwmie przejrzyste zaprezentowanie mechanizmow opisujacych uzytecznosd 1 koszty fterapii
pacijentdw z dysfagig po udarze mdzgu. todel statyczny opierat sie na zatoZeniu, iZ Sredni czas
trwania dysfagii u pacjentdw po udarze mozgu wynosi 6-8 tygodni [Greenberger 2012). todel
dynamiczny wymagat dodatkowych zatozen i obejmowat on odwzorowanie procesu przemijania dys-
fagii u pacjentdw po udarze mdzgu na podstawie danych kliniczrych [Smithard 1997, Barer 1989,
Dzigki termu model dynamiczny w sposob bardziej petny odpowiada rzeczywistej strukturze
uFytecznosici i kosztow w terapii dysfagii. Model dynamiczny przeprowadzono dla horyzontu czaso-
wegl wynoszacego jeden rok. Przy parametryzacii modelu korzystano z dostepnyeh danyeh klinicz-
mych, wybierajac w pierwszej kolejnoici dane dla populacji polskiej. Prayjete wartosci parametrdw
(tj. czas trwania zachtystowego zapalenia pluc, jakosc #zycia pacjentdw z zachtystowym zapaleniem
ptuc i diugoic okresu czasu w jakim obserwuje sig abntong jakosc zycia U tych pacjentdw, ryzvko
nasilenia abjawdw dysfagii w czasie, czestotliwosc wizyt monitorujacych, odsetelk pacjentdw dia-
gnozow amych metodami instrumentalnymi] zostaty rawniez skonsultowane z ekspertami klinicznymi,
Koszty jednostkowe oszacowano na podstawie dostepnych danych NFZ.

Wyniki
W rarmach pordwnania Mutilis Clear® z BSC otrzymano nastepujace wyniki,

Model statyozny:

Kategoria Nutilis Clear® BSC Nutilis Clear® vs BSC
Efekcty (QALT) 0,052 0,022 0,029
Perspeldyna platnika publicznego

Hioszty catkouwite, w tym [ [ | .1
LR nd. n.d [ ]
Perspeldynom wspdna

Kaszty calkawiite, W ym [ ] [ ] 1
KUR n.d. n.d [
mod, - rmie dotyezy




todel dynamiczoy:

Kategoria Nutilis Clear® BSC Hutilis Clear®vs BSC

Efekty (QALY) 0,30 0,286 0,017
Perspeldyna platnika publicznego

sty catkowite, w tym [ | [ ] [ |
(wl] nd. n.d. [ ]
Parspeldynom wspdna

Kozt catkowite, w tym [ [ [
KUR nd. md. [ ]
n.d. - mie dotwezy

W modelu statyeznym w grupie pacjentdw stosujgoych Mutilis Clear® otrzymano Sredni koszt lecze-
nia z perspekibyay ptatnika publicznego rdwny FLM. Pacjenci srednio uzyskuja 0,062 lat zycia
skoryoowanych o jakoéc (QALY). W grupie pacjentdw z BSC éredni koszt leczenia wynosi [ ey
Pacjenci srednio uzyskuja 0,022 lat zycia skonygowanych o jakosc [QALY). Inkrementalny wspatczyn-
nik koszty-uzvtecznoid [ICUR) dla Wutilis Clean® ws BSC [t mierzacy koszt uzyskania dodatkowe]
jednostki efektu prey zastgpieniu BSC przez Mutilis Clean®) jest zaterm rdwny PLMH/QALY.

W modelu dynamiczmym w grupie pacjentdw stosujacych Mutilis Clean® otrzymano sredni koszt le-
czenia z perspektywy ptatnika publicznego rdwny PLM. Pacienci frednio uzyskuja, 0,303 lat
Zycia skorygowanych o jako s [QALY]. W grupie pacjentdw z BSC Sredni ko szt leczenia wynosi

PLM, Pacjenci frednio uzyskuja 0,286 lat Zvcia skorygowanych o jakosd [QALY). Inkrementalny
wipdtczynnik koszty-uZytecznoss (ICUR) dla Mutilis Clear® vs BSC [t mierzacy koszt uzyskania do-
datkowej jednostki efektu przy zastapieniu BSC przez MWutilis Clear®] jest zatern rdwny
PLNAQALY.

Zbieznosc wynikdw w obu modelach ekonomicznych wskazuje na wiarygodnosd oszacowan
uFytecznosci kosztowe].

Analza wrazliwoici wskazata na stabilnosc uzyskanych wynikdw, We wszystkich analizowanych sce-
nariuszach ICUR byt wyraznie nizszy od obowigzujacego w Polsce progu optacalnosci, £, 134 514
PLM/ ALY, Réwniez probabilistyczna analiza wrazliwosci wykazata stabilnos¢ modelu. Wikres
krzywych  akceptowalnosci wskazuje na niemal 100% prawdopodobienstwo, Ze Nutilis Clear® w
pordwnaniu £ BSC jest terapia kosztowo-uzyteczna,

Podsumowanie

Whniki przeprowadzonych analiz dowodza, e objecie refundacis srodka spofywezego specjalnego
przeznaczenia medycznego Nutilis Clear® w terapii dysfagii u dorostych pacjentdw po udarze mazgu
oraz z aspiracia o nasileniu 10-14 pkt w skali GUSS jest uzasadnione klinicznie 1 ekonomicznie.




1 Wprowadzenie

1.1Cel analizy

Celem niniejszej analizy jest okredlenie ekonomiczne] zasadnosci objecia srodka spodyw-
cZedo specialnego przeznaczenia medycznegn MNutilis Clear® finansowaniam, tj. zasadnosci
winikajace] z uwzdednienia rardwno kosztu stosowania, jak 1 uzyskiwarnych efektdw
Zd oo tych.

Fozwazano finansowanie jedynego dostepnego na nynku opakowania MNutilis Cleard, ti.
opakowania o pojemnosci 175 g u dorostych pacientdw z dysfagig po udarze madzgu oraz 7
aspiracig o nasileniu 10-14 pkiw skali GUSS,

1.2Komparatory

Wy Polsce w rozwarane] grupie pacjentdw nie jest refundowana Zadna alternatywna tech-
nologia medyczna, dlategn komparatorem dla Mutilis Clear® jest najlepsza terapia wspo-
magajaca.

Pacjenciz dysfagig, u ktdrych mozliwe jest prowadzenie 2ywisnia droga doustna, aobjeci sg
wieloprofilows opigky medyczng oparty na rehabilitacii, dwiczeniach, a takie stosowaniu
odpowiednie] pozycii oraz manewrnw podcras potykania pokarmdw. Elementem te] terapii
moZe byd rownies modyfikacja konsystenc]i pokanmowy.

Zgodnie z przeprowadzong analizg dostgprych opcii terapeutycznych oraz zatozeniami po-
czyniomymi w analizie problemu decyzyinegn i analizie klinicznej w warunkach palskich nie
istnieje bezposredni komparator dla modyfikacii konsystencji pokarmu z ugyciem Mutilis
lear®.

1.3 Populacja

Populacije docelows stanowig dorosli pacjenci z dysfagig po udarze mdzgu, u ktdrych zi-
dentyfikowano aspiracjg po podaniu wody [ptynu] oraz brak aspiracji po podaniu ptynu
o zmienione] konsystencii [zwigkszone] lepkosci], t. pacjenci z dysfagig po udarze mozgu
oraz z aspiracjg o nasileniu 10-14 pktw skali GLISS.

Dceny wystepowania aspiracii u pacjentow moina dokonad z uiyciem metod instrumental-
mych lub przesiewowych testdw oceny zaburzen pobykania, w ktdnych stosuje sie zarmwno
pokanmiy 0 konsystencii ptynnei, jak i pokarmy o modyfikowane] konsystencii [np. pokarm
o kaonsystencii papki]l. Proponowanym testem przesiewoasym, kidny moZe byd stosowany
wowarunkach polskich, jest test GUSS [ang. Gueging Swallowing Screen). Test ten jest zale-
cany m.in. przez Miemieckie Towarzystwo Zywienia Klinicznego (ang. German Soctety for
Chinfcal Nutrition) jako forma skriningu w kierunku dysfagii, ktorg nalefry prowadzic
U wsTystkich pacjentdw po udarze madzgu (DGEM 2013). Skala GUSS jest rdwniez wymizenia-
na w palskich wytycznych leczenia Hywienioweon w neurologii (PTH 2017 jako przykiad
testu p zesiewowegn z wieloma konsystencjami pokarmow.




Test z zastosowaniem skali GLLS obejmuije badanie wisloma konsystencjami pokanmndw
isktada sie 7 dwidch etapdw. W pierwszej czedci oceniany jest stan akbywnoici pacjenta,
umigjetnosc kastania i potykania sliny na polecenie oraz umigjetnosc odksztuszania.
W preypadku pozytywnego rezultatu mozlivwe jest przeprowadrenie drugie] cresci testu,
polegajgce] na bezposrednie] ocenie potykania. Pacjentowi podaje sie pokarmy o roinej
konsystencii 1 oceniana jest poprawnosd ich potykania. W pierwszej kolejnosci podawany
jest pokarm o konsystencji budyniu, ktdry odznacza sig potencjalnie najmniejszym ryzy-
kiem wystgpienia aspiracji. W przypadku pozybywne] oceny poprawnosci potykania pacjen-
towi podawana jest woda a nastepnie pokarm staby [suchy chleb), kazdorazowo oceniana
jest poprawnoic potykania aw przypadku stwierdzenia nieprawidiowosici test jest praery-
warny [Trapl 2007, Skala bywta niedawno walidowana w innym osrodku badawczym niz ba-
danie pigrwotneg, uzyskano wysoks powtarzalnosd wynikow Méamecks 2017).

Tasty preesiewowe 7 wisloma konsystencijami pozwalajg na identyfikacje chongch ktdrzy,
mimo Ze aspirujg phyny, bezpiecznie potykajg pokarmy o konsystencii papkowate]. W przy-
padku testu GUSS 53 to pacienci z wynikiem z zakresu 10-14 pkt; pacjenci ci stanowig po-
pulacie odnoszgcy najwyisze korzydci ze stosowania MNutilis Clear®. Tak wiec test GUSY
umoél ivia obiekbywne ograniczenie wislkosci populac]i i precyzyjne ustalenie zakresu re-
fundacii (PTM 2017]).

1.4Typ analizy ekonomicznej

Analiza kliniczna wykazata istotng statystycznie przewage modyfikacii konsystencii pokar-
mu Z ufyciem produktdw zawisrajacych w skiadzie gume ksantanows, takich jak Mutilis
Clear® w pordwnaniu z brakiem modyfikacii kansystencii pokarmu u dorostych pacjentdw z
dysfagig obserwowano w zakresie bezpieczenstwa i skutecznosci pobykania [AKL, Fozdz.
Analiza skutecznosci ekspenymeantalnegi]. Wnioskowanie oparto na wynikach RCT Leonard
214 i dodatkowo na wynikach badan Eofes 2014, Vilardell 2016, Steele 2014 [non-RECT].

Cysfagia wphywa na obnizenie jakodci 2ycia pacjentow [z dysfagig ogdtem, bez wzgledu na
chombe podiofe dysfagii] w pordwnaniu z populacig pacjentov, u ktdnych nie stwierdzono
objawdw dysfagii mierzonej przy pomocy kwestionariusza 5F-36. W szesciu z osmiu ocenia-
mych obszardw uzyskano istotng statystycznie rdfnice wjakosci fycia, prey czym osoby z
dysfagig ocenigty swoijg jakosd fycia nizej niz pacjenci bez dysfagii (Eslick 2008). Podobne
zalefnosci Faobsenwowano rdwniez w populacii pacjentdw z nowobtworami gtowy 1 szyi.
Jakosc Fycia obnidyta sig u 51,7% pacjentow, ktorzy doswiadczyli dysfagii. Pravwie 62% osob
unikato spoiywania pokarmdw w obecnosci inmych osab, a okoto 27% pacjentdw odczuwato
Zawstydzenie wczasie spoiywania positkdw (Garcia-Peris 2007].

£ uwad na te udowodniong skutecznoic zageszczania ptynow [napojdw i pokarmow] orae
wpbyw dysfagii na uiytecznod zdecydowano o przeprowadzeniu analizy ufytecznosci kosz-
tow [CLA) . Dodatkowo, w ramach analizy wraZliwosci, preprowadzono analize efekbywnio-
soi kosziow [CEA), dzigki czemu okreslono karzyici ze stosowania Mutilis Clear®@ wynikajace
jedynie Z wpbywu na redukcie rnyzyka zgonu pacjento.
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1.5 Perspektywa

fogndnie z obowigzujaoymi przepisami  [Rozporzgdzenie M2 2017, analize wykonano
7 perspektyawy podmioty finansujgcegn dwiadczenia ze srodkdw publicznych  (Narmdowsy
Fundusz Zdrowia, MFZ] oraz z perspekbyawy wipdlnej tego podmiotu i swiadczeniobiory
([pacienta). W zwigzku z preewidywang kwalifikacig preparatu Mutilis Clear® do odptatno-
soi nyCcZattowe], wepodtptacenie pacjenta jest niewielkia, wisc wyniki analizy z obu parspak-
byw sg zbliZzone.

1.6Horyzont czasowy i dyskontowanie

Analize ekonomiczng przeprowadzono w dwoch wersjach: z uzyvciem modelu statycznego
araz modelu dynamicznegn.

Oysfagia w przebiegu udaru mozgu ma zazwyczaj charakter przemijajacy. Szacuje sig, i
zaburzenia potykania u pacjentiw po udarze utrzymujg sie srednio przez 6-8 tygodni [Gre-
anberger A012). ZatoZenie to stanowi podstawe modelu statycznego, kiory przygotowano
wcelu mozliwie preejreystegn raprezentowania mechanizmduy opisujacych ufytecznosd |
koszty terapii pacjentow z dysfagig po udarze mozou. W modelu statycznym pryigto
osmiotygodniowy honyzont analizy.

Model dynamiczny wymagat dodatkowych zatozen. Analiza wynikow badan smithard 1997
oraz Barer 1989 wykazata, iZ po upltywie jednego tygodnia od udaru liczba pacjentow z
dysfagig zmniejszyta sie do 43%, tj. objawy dysfagii ustgpity u 57% pacjentdw. Po upbywie &
miesigcy zaburzenia potykania dotyczyly jedynie 5% pacjentdw, u ktorych pierwotnie dia-
onozowano dysfagie. W zwigzku z tymi danymi zatoZzono, Fe niemal uwszystkich pacjentdw
po udarze mozou objawy dysfagii ustepujg w trakcie pierwszego roku od wystgpienia uda-
. Model dynamiczny odewierciedla zatem dynamike przemijania dysfagii u pacjentdur po
udarze mozgu, tym samym w sposob bardziej petny odpowiada rzeczywiste] strukturze
Ufytecznoscl 1 kosztow w terapil dysfagil. Model dynamiczny przygotowano w honyzoncie
jednegn roku.

Wy obu modelach odstgpiono od dyskontowania kosztow i efektow zdrowotnych, gdvi wy-
stepuig one w pierwszym roku analizy.

1.7 Cena przedmiotowej technologii

Wy analizie kliniczne] wykazano istotng statystycznie przewage modyfikacii konsystencji
pokarmmow do poZiomu syropu w pordwnaniu 2 brakiem modyfikacji pokanmmow w kontrolo-

wanym badaniu z randomizacig - Leonard 20135:
o plerwszorzedowy punkt kofcowy:

o unikniecie wystepowania aspiracji [w badaniu wideofluoroskopowym; WFS):
OR=10, 95%Cl: [1,42; 433,98), p=0,01172,

«  drugorzedowy punkt kofcowy:

o Zmiana wyniku w skali PAS  [ang. penetration-aspiration soole; VES):
MD=-0,69, 95% Cl: [-1,21; 0,17], p=0,0103.

11



Whmiki istotne statystycznie dla gtidwnych punktiw korfcowych na korzyid modyfikacii kon-
systencii pokarmow uzyskano rdwnie? w badaniach niZzszej jakosci (Fofes, Vilardell, Stee-
le):

o wystepowanie aspiracii (WFS): konsystencie syropu i budyniu,

« uwystepowanie penetracii [WFS): konsystencje syropu i budyniu,

o wystepowanie penetracii lub aspiracii WFS): konsystencie syropu i budyniu,
« rmiana wyniku woskali PAS [WFS): konsystencie syropu i budyniu,

« wystepowanie bezpiecznego potykania (ogotermn; VES): konsystencie syropu, kremu
i budyniu,

o  Dbezpieczne potykanie [ogdtemn; ocena kliniczna) @ konsystencie syropu i budyniu.

Dodatkowo nalezy odnotowac, Ze aktualnie Zaden z produktow do modyfikacii konsystencii
pokarmmidw U pacientdw 7 dysfagig nie jest finansowany ze srodkdw publiczrych w Polsce.
£ uzyskanych wynikdw badar oraz braku dostepnveh refundowanych opcii terapeutycznvch
waynika mo?liwodd swobodnego ksztattowania ceny i przeprowadzenia petnej analizy eko-
nomiczne] [analizy uzytecznosci kosztow lub efektywnosci kosztow) .

Produkt Mutilis Clear® nie posiada ustalonej wartosci DOD, zatem kwalifikacje do odpo-
wigednie] odptatnodci przeprowadzono na podstawie Sredniegn kosztu miesieczne] terapi,
ktdry abliczono wwzgedniajgc mozl twoic zageszcrania produktdw do rdznych konsystencii
(a prZez o roZne Zugycie analizowanego produkty], zgodnie z nastepujacym podejsciem.
Wy badaniach kliniczrych wiaczonych do AKL oceniano efekbywnos¢ modyfikacji konsysten-
cii do konsystencii syropu, budyniu oraz kremu. W owarunkach zecnywistych optymalna
konsystencja ptynu dobierana jest przez lekarza indywidualnie w zaleznoici od potrzeb
pacienta. ZuFycie produktu Mutilis Clearn® zgodnie 7 zaleceniami producenta przy Zagdesz-
cZeniu do konsystencii syropu, kremu i budyniu wynosi odpowiednio 3, &1 9 gramodw pro-
duktu na kubek ptynu [ok. 200 ml). Dzignne zapotrzebowanie na phyny pacjenta po udarze
sZacuje sig na B-10 kubkow, zgodnig z zaleceniami dietetycznymi MNational Stroke Founda-
tion, Australia (MSF 2013). W niniejszej analizie przyieto, e pacjent srednio spofyvia 9
kubkdw ptynu dzignnie, zatem dzienne zapotrzebowanie na MNutilis Clear® u pacjentiw
korzystajgoych z pokarmow o konsystencii syropu, kremu i budyniu wyniostoby odpowied-
nio 27, 54 1 81 gramdw [par. Tab. 1], W cely oszacowania fredniego miesiecznegn kosztu
terapii postuzono sig danymi Garcia 2005, ktdre przedstawiajg udziat poszczegilnych kon-
systencii w terapii pacjentdw z dysfagig. Publikacja Garcia 2005 stanowi badanie kwestio-
nariuszowe, prowwadzone posrod 145 specialistow patologii mowy z obszaru USA, wzakresis
praktyki terapii dysfagii. Specialistdw poproszono o ustalenie odsetka pacjentdw, ktdrzy
stosujg poszozegolne konsystencje phynow w Zywieniu, Zgodnie z oszacowaniami konsy-
stencia syropu, kremu oraz budyniu stosowano jest odpowiednio u 62, 31 1 5% pacjentdw
z dysfagig. Srednie dzienne zufycie Mutilis Clear® przyjeta zatem na poziomie 37,96 gra-
mow [por. Tab. 1].
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Tab. 1. Dzienne zuZycie Mutilis Clear® w zaleznoici od stosowanej konsy-
stencji pokarmow.

Konsystencja, liczba kub- Dzienne zwzycie Mutilis Clean® | Udziat pacjentow stosujacych
kiw/dzief [2] dana konsystencije!

syrop, 9 27,00 ah
krerm, 9 B 00 ey
budyri, 9 81,00 5
ére dnia wazona udziatlem 37,94

Proponowana cena zbytu netto praduktu Mutilis Clear®wynosi ||l za opakowanie o
masie 175 g, zatem cena detaliczna Mutilis Clear® wyniasie

Analizowana technologia ma byd dostepna w ramach nowej, odrebnej grupy limitowe].
fondnie z art. 15 ust. 2 do grupy limitowe] kwalifikuje sig lek posiadajacy te sama nazwe
migdzynarodowy albo inne nazwy migdzynarodows, ale podobne dziatanie terapeutyczne
i zblizomy mechanizm dziatania oraz ssspm, wy b medyczny, prey Zastosowaniu nastepuia-
cych kryteridw: 1) tych sammch wskazan lub przeznaczen, w ktdrnych =g refundowane;
4] podobnej skutecznodci. Podstawows, przestanky ustawowsy, ktore wikazuje na koniecz-
nosd utwarzenia odrebnej grupy limitowe] dla analizowanego produktu, jest brak inmgch
technologii medyczrych pozwalajacych na modyfikacie konsystencii pokarmow, ktdre mogg
by stosowane U pacjentow z dysfagia.

Mutilis Clear® bedzie stanowit jedyng opcie terapeutyczng w zakresie modyfikacii konsy-
stencii pokammdw dla pacjentdw z dysfagig, Dlatego bedzie on rdwnied stanowit podstawe
do wyznaczenia wysokosci Limitu finansowania [par. Tab. ).

Przy zatozeniu, e srednig dzienns zudycie Mutilis Clear® odpowiada 37,96 gramom produk-
tu [por. Tab. 1), produkt powinien zostad zakwalifikowany do odptatnoscl nyczattowe]
Z uwagi na fakt, 7e miesieczny koszt stosowania dla swiadczeniobiorcy przy odptatnosci
A% limitu finansowania przekracza 5% minimalnego wynagrodzenia za prace (por Tab. 3.

Tab. 2. Ceny rozwazanego preparatu.

LP Kategoria Mutilis Clear®
1| Cena zbytu netta [PLN] i
2 | Urzedowa cena zbytu [PLM] i
3| Cena hurtowa brutto [PLM) i
4 | Cena detaliczna [PLM| i
5 | Whysolkosc Limitu finansowania [PLM) i
& | Odptatnosd (%) ryczatt
7| Wiysokosc doptaty Swiadczeniobiorey [PLM)] 3,20
& | Koszt MFZ [PLN] [
9 | Liczba DD w opakowaniu 4,610

V7 uwagi na zaokraglenia pocaynione w publikacji udziat pacjentdw stosujacych dana konsystencie
pokarmiw sumuje sie do 101%, Srednia zostata jednak paoliczona jako érednia wazona udziatem, tj.
np. 65 /(65 + 31 + 8], co wphywa na proporcijonalne roztozenie wartosci zaokraglen.

13




LP Kategoria Mutilis Clear®

10 | Koszt DD z perspekbywy NFZ [PLN]

11 | Koszt DD z perspekbyiy wepdlnej [PLM)

0Objasnienia wyliczen:

[2] = [1] + WaAT (8% "[1])

[3] = [2] + marza [B% z [2])

[4] = [3] + marza detaliczna [naliczana od ceny hurtowej Srodka spoZywezego, stanowiacego pod-
stawe limitu w danej grupie limitowej)

[5] - na podstawie podstawy limity w grupie
[6] - wg wniosky

[7]=[4] - [5] + 3,20 PLN

[8]=[4]-[F]

[10] = [&] 7 [9]

[11]=[4] / [%]

DD - dawka dobowa

Tab. 3. Kwalifikacja Mutilis Clear® do poziomu odptatnosci.

. Miesieczny koszt stosowa- _ Poziom
Dzienne _— . : A it 5% minimalnego
o LIz asa dnie nie dziennego nia dla swiadczeniobiorcy d : od-
[Zg:]'zme Zuzycia przy odptatnosci 30% limi- m?;r[l:ag[rglﬁi]ama i platno-
tu finansowania [PLN] prace éci
2 kubkdw ptynu o modyfi-
kowanej konsystencii [wa-
37,96 |zone Srednim udziatem kaz- e 122’22 [221; ] ryczatt
dej z konsystencii w pre- 00 | ri]
skrypcii lekarskiej)

1.8 Mechanizm dzielenia ryzyka

Mig proponowano wprowadzenia mechanizmu dzielenia neyka dla przedmiotowe] techno-
logii medycznej.

1.9Ustalanie ceny progowej

Cene progows wyZnaczono na podstawie wartodci inkrementalnego wspdtczynnika uiytecz-
nosci kosztdw [ICUR] . Przy wyliczaniu ceny progowe] utrzymano zatoZzenie odptatnosci ry-
cZattoweij, aby pomdwnanie ceny wnioskowane] | ceny progowe] yto dokomywane w pordw-
mywal mych warunkach rynkowsych.
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2 Metodyka analizy

Analize podstawows przeprowadzono w dwach wariantach: z uzyciem modelu statycznego
(por. Fozdz. 2.1) oraz modelu dynamicznego (por Fozdz. 2.2). W modelu statyczmym osza-
cowania preygotowano w oparciu o sredni okres trwania dysfagii u pacjentdw po udarze.
Celam modelu statycznego jest czytelna ocena kosstow i efektow analizy przy moilivie
mewialkiej liczbie zatoZen i przy pomocy prostych mechanizmdw.

W modelu dynamiczym koszty i efekty zdrowotne modelowano na podstawie naturalnego
przebiegu dysfagii u pacjentdow po udarze mozgu z uwzdednieniem rnyzyka rozwiniecia za-
chtystowedn zapalenia ptuc orar zgonu. Analiza ta charaktenzuje sie wy?szg ztofonoscia a
tyrm sarmym lepszym odwzorowaniem rZeczywistegn przebiegu dysfagii u pacjentdw przy
koniecznosci wykorzystania wigksze] liceby parametrdw, ktdre wymagajg oszacowania.

|zyskanie zbisznych wynikow w obu typach analizy ekonomicznej wikazuje na wiarygod-
nosd osFacowan ugytecznosci kosztowe] oraz efekbywnosci kosztowe] stosowania Mutilis
Clear® u dorostych pacjentow po udarze mozgu z dysfagig oraz 2 aspiracjq o nasileniu 10-
14 phktw skali GUSS,

2.1 Metodyka analizy - model statyczny
2.1.10gdlna charakterystyka

Zaproponowany model ekonomiczny jest modelem kohortowym. Model zbudowano w opar-
ciu o wnioski 2 APD 1 AKL. WY modelu szacowano uiytecznosd kosztows terapii polegajace]
na modyfikacji konsystencii pokarmu z ufyciem Mutilis Clear® w pordwnaniu 7 brakiem
modyfikacji konsystencii pokarmu u dorostych pacjentow z dysfagig po udarze mdzgu i =z
rozpoznaniem aspiracii o nasileniu 10-14 pkt wskali GLSS.

Fodstawy modelu jest obserwacia, iZ U pacjentow z aspiraciy ryzyko wystgpienia zachty-
stowegn zapalenia ptuc jest wyisze nid u pozostatych pacjentdw. Produkt Mutilis Clear®
poprZez modyfikacje konsystencii pokarmmow poprawia skutecznosd i bezpieczenstwo poty-
kania oraz redukuje wystepowanie aspiracii u czedcl pacjentdw, ti. tych ktdzy w trakcie
ozeny stanu z usyciem skali GUSS uzyskali wynik z zakresu 10-14 pkit.

Maodel zaimplementowano w arkuszu kalkulacyijnym M5 Excel.

2.1.2 Opis modelu

Lgtoiono, Ze u pacjentdw po udarze mozgu rozpoznanie zostanie postawione z zastosowa-
niem testy przesiewowegn GUSS. Uzyskanie U pacjenta wyniku w skali GUSS z zakresuy 10-
14 pkt pozwala na wyselekejonowanie grupy chorych, u ktdrych dieta oparta o zaggszcze-
nie pokarmu 7 uzyciem MNutilis Clear® wykazuje skutecznoic [populacia zogodna z wniosko-
wang], tj. dzigki zastosowaniu Mutilis Clear® u pacjentow nie wystepuije aspiracia, mimo 7
byta ona U nich obecna po podaniu pokarmu o niemodyfikowane] konsystencii.

Wy analizie zatozono, e stosowanie Mutilis Clear® nie wpbywa na dtugnsé trwania dysfagii,
a obniza ryayko wystapienia zachtystowego zapalenia ptuc poprzez uniknigcie wystepowa-
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nia aspiracii. Zachtystowe zapalenie pluc stanowi powaine powikianie dysfagii, wphbyia na
pognrszenie stanuy pacjenta oraz jego rokowanie.

Analize przeprowadzono w honyzoncie odmiu tygodni, ktory odpowiada sredniej dtugosci
cZasu trwania dysfagli U pacjentdw po udarze (Greenberger 2012). Przyjeto, Ze czas ten
jest wystarczajaoo diugi, aby odzwierciedlic przebieg choroby.

Wy analizie zatoZzono, Ze czas trwania zachtystowego zapalenia ptuc wynosi dwa tygodnia i
obejmuje czas trwania antybiotykoterapii [10-12) dni a takie okres po zakonczeniu anty-
biotykoterapii, w ktdrym nadal obserwuje sig abnizong uzytecznosd stanu zdrowia pacjen-
towe, Ctugnsd tego akresu konsultowano z ekspertami kliniczrmymi [por. Eozdz. 8). Eksperci
kliniczni wskazali na dtuzszy okres prowadzenia antybiotykoterapii u pacjentdw ze szpital-
mym zapaleniem ptuc z uwagi na crescie] rdarrajacy sle duig niewydolnosd oddechowg w
tej grupie pacjentow, a takie fakt, i7 zachtystowe zapalenie ptuc czegscie] jest wywotane
prze? wisloopome szczepy bakteryine co moze wpbywad na koniecznosd zmiany antybiotby-
ku w trakcie leczenia. Ponadto zachtystowes zapalenie ptuc moze wptywad na dalsze roko-
ywanie pacjenta co do przebiegu choroby. Eksperci wskazali, £ zachbystows zapalenie ptuc
na drodze m.in. humoralnych czynnikdw zapalnych moze wphywad na rozszerz enie obszaru
udary mozgu. Zatem koszty leczenia zachtystowegn zapalenia ptuc naliczano jednokrotnie
(nie zalezg od crasu trwania choroby] a obnizong jakosd #ycia uwzgledniano w okresie
dwoch tygodni. £ uwagi na potencialnie dtuzszy czas trwania skutkdw zachtystowego zapa-
lenia ptuc, preyjete zatofenie jest zatoZeniem konserwatywimym.

Wy analizie szacowano wphtyw stanu klinicznego [dysfagia z aspiracja/bez aspiracji] i ewen-
tualmych powiktan [zachbystowe zapalenie ptuc) na uiytecznosd (U] orazr kowty (K] pray
uwzglednieniu czasu trwania dysfagii u pacjentow po udarze mdzgu. trukiura oszacowar
modelu statycznego odpowiada nastepujgcym zaleznoiciom. Przyjeto, fe jeden rok = 52

tyoodnie.
1. Ramig inte raencii:
a. koszty:
Kinterwends = Knutitis clear (8 t¥8.) + [Kzepatente pruc *Plzapalenie phuc|brak aspiracii)] (1]

b. efekty zdrowotne:

QALY peerwengs = [ Dhrakaspiraci ” B¢ 92] = [V palemie phue * 2/52 - p( zapalenie phuc|brak aspiracii)]

(2]
2. Famig komparatora:
a. koszty:
Kiomparator = [Kapalmgp,tur i zapalenie p-1u|:|aspira|:jaj] (3]

b. efekty zdrowotne:
Q*&*L‘fkumparatur = [Ua_ﬁul'ra.cja ' BIEE] - [‘ﬂuzapalenieptuc ' 2.:’“52 ) p(zapalenie I:"hl':laspjra':ja)] [4]

Tak przyontowana analiza ekonomiczna pozwala na przejrzyste zobrazowanie podstawo-
wych mechanizmdw wpbywaijgoych na przebieg dysfagii, a takfe oszacowanie efektdw
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i kosztdw zastosowania Mutilis Clear® u pacjentdw po udarze mdzgu z dysfagig oraz aspira-
cja.

Wy analizie odstapiono od szacowania ryzyka Zgonu w obu grupach wynikajaceoo z roznego
neyka wystgpienia rachbystowego zapalenia ptuc u pacjentdw z aspiracig lub bez niej.
([podejscie konserwatywna).

2.1.3 Parametry kliniczne

2.1.3.1  Ryzyko wystapienia zachtystowego zapalenia ptuc

Fyzyko wystapienia zachbystowego zapalenia ptuc oszacowano na podstawie wynikow pro-
spektywnego badania obsenwacyijnego DePippo 199, Sredni czas obsenwac]i pacientdw w
badaniu byt zbiezny z horyzontem analizy ekonomiczne] i wyniost ok. 9 tygodni. W badaniu
objeto skriningiem w kierunku dysfagii 139 pacjentow po udarze mozgu. Charakterystyke
badania prredstawiono w Aneksie [por. Eozdz. 8). Kozpoznanie zachtystowego zapalenia
ptuc stawiane bwio na podstawie obrazu zdjecia rentgenowskiego klatki piersiowe]j lub
w przypadku jegn braku, na podstawie wystepowania jednoczesnie co najmnie] trzech ob-
Jawidwy sposrdd nize] wymienionych:

o  podwyZszona temperatura ciata,

o rzgZeniaw klatce piersiowe],

o spadek saturacii krwi,

o obecnosc leukocytow w plwocinie,

s 0Obecnosc patogenow w uktadzie oddachowsym.

Fyzyko rozwiniecia zachtystowegn rapalenia ptuc w gnipie pacjentdw z dysfagig wyniosto
12,20%2, a w grupie pacijentow bez dysfagii 1,75% (KK = 6,95; OR = 7,78; p = 0,02478 test
doktadny Fishera-Boschloo], testowano z ufyciem testu doktadnego Fishera dla tabel kon-
tyngencii 2«2). Dane Zraodiowe przedstawiono ponize] w formie tabelarycznej (por Tab. 4].

Tab. 4. Wystepowanie zachtystowego zapalenia ptuc u pacjentéw po udarze
na podstawie badania DePippo 1994.

Parametr n H Ryzyko
pacienciz objawarmi dysfagii (komparator] 10 82 12,20%
pacienci bez objawdw dysfagii [interwencia) 1 57 1,75%

2.1.4 Uzytecznosci

Wy celu DsZacowania uzytecznosci stanow Zdrowia wyrdznionych w modelu ekonomiczrym,
preprowadzono systematyczny preedgad literatury, Szczegdtowy opis metodyki 1 wynikow
przegladu a takie omowienie wiaczonych badan przedstawiono w aneksie [por rozdz. 7).

L analizie pominieto jednego pacjenta, ktdrego status w zakresie diagnozy zachbystowego zapale-
nia ptuc byt niejasny.
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fondnie z wynikami odnalezionych badan kliniczrych zastosowanie modyfikacii konsysten-
cii ptyndw, poprzez zageszcZenie ich produkterm na bazie gumy ksantanowe] pozytbywnie
wphywato nie tylko na poprawe wynikow w zakrasie gtownych punktow korcowych dotyczg-
cych aspiracii, penetracii oraz bezpieczenstwa pobtykania, ale rdwniez na obnifenie odset-
ka pacijentow, u ktonych obserwowano objawy dysfagii, takie jak kaszel, zmiany gtosu, zla-
ganie pokarmu w jamie ustnej czy gardle. W zwigzku z powyZszym w niniejsze] analizie
przyjeto, iZ jakos¢ Fycia pacjenta, ktory odpowiedziat na terapig z ufyciem preparatu do
ZaggsZzcZzania pokammu na bazie gumy ksantanowej jest pordwnywalna z jakoscig fycia pa-
cjenta, u ktdrego nie wystapita dysfagia.

2.1.4.1 Uzytecznosci zwiazane z dysfagia

| Eytecznosd stanu zdrowia obejmujgcego pacjentow po udarze mozgu z dysfagig oraz
obecng aspiracijg oszacowano na postawie wynikdw badania randomizowanegn 7 grupg kon-
trolng Dennis 2005, w ktdrym oceniano skutecznosd wizZesnedo rozpoczecia fywienia doje-
litowego w pordwnaniu 2 mozliwe opdznionym rozpoczeciem takiego Hywienia.

Oo badania wtaczano pacjentow po udarze mozgu [pierwszym lub kolajnym) przebytym w
clggu ostatnich 7 dni, w preypadku kidnych lekarze nie byli pewni jaka forma fywienia be-
dzie optymalna dla pacjenta. Zatem do badania wigczono pacjentow o charakierystyce
zblizonej do tych opisanych w modelu stanem ,pacienci po udarze z dysfagig oraz obecng
aspiracig”.

Lo badania Dennis 2005 wigczono 859 pacjentow po udarze mozgu, u kitdnych dodatkowo
zdiagnozowano dysfagie. U 430 pacjentdw Zastosowano Zal ec enie unikania Hywienia dojeli-
towegn, U kolejnych 429 pacjentduw zastosowano woZesne Iywienie przer sondg. Jakoid
fycia pacjentdw oceniano 7 wykorzystaniem kwestionariusza EuroQol [nie sprecyZowano
doktadnie, lecz z uwagi na czas wydania publikacia, tj. 2005 rok, prawdopodobnie zasto-
sowano kwestionariusz EQ-50-3L). W badaniu preedstawiono m.in. wyniki dla chorych, ktd-
Zy przefyli okres obserwacii. Poniewa? w niniejszej analizie uwzdedniani g wytacznie
pacjenci fywieni doustnie, zatozono, iZ dane zebrane dla grupy pacjentow, u kitdnych uni-
kano ywienia dojelitowegn, <g najbardziej reprezentatywne.,

sZacowwana ufytecznodd stanu obejmuigcegn pacjentdw po udarze mdzgu z dysfagig oras
obecng aspiracig wyniosta 0,15,

Uniknigcie aspiracji u pacjenta wigfe sig Z poprawy jakosci Zycia, a tym samym 2e Zwigk-
seniem uiytecznodci tedgo stanu zdrowia. Sytuacja ta mofe wynikad z faktu, 17 pacjenci
nie doswiadczajaoy aspiracji charakteryzuijg sie wyiszym bezpieczenstweam potykania, tj.
radzie] rachbtystuig sie pokarmem, rzadriej kaszlg 1 adzie] wystepuig u nich zmiany ja-
kosci gtosu [Fofes 2014, Vilardell 2016). Ponadto stosowanie MNutilis Clear® korzystnie
wphywa na skutecznosd potykania np. w zakresie szczelnosci ust [Fofes 2014, Vilardell
A6 . Wezystkie te elementy korzystnie oddziatyvwajg na poczucie bezpieczeristwa pacjen-
ta, moga wpbywac na Zmnigjszenie lgku Zwigzanego z jedzeniem, leku Zvwigzanegn z jedze-
niem w obecnosci innych osdb, czy tef niwel owanie uczucia gtodu U pacjenta.

fatam w przypadku pacjentow po udarze 7 dysfagig, lecz bez aspiracji, tj. w przypadku
pacjentduy, U ktdrych dzigki zastosowaniu Mutilis Clear® mozliwe jest ogranicrenie wyste-
powania aspiracji, spodziewano sig wyisze] jakosci fycia pacjentow oraz wyZsze] Uiytecs-
noici stanu zdrowia.
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W drodze przegladu literatury odnaleziono wyniki pracy Fobinson 2011, w ktdrej oceniano
jakosd #ycia pacientow po udarze oraz z dysfagig w podziale na pacjentdu aspirujgcych i
bez aspiracii. W analizie przy ocenie jakosci Zycia pacjentow korzystano z kwestionariusza
SRl -Qol, dedykowanego do oceny jakosci #ycia pacjentdw z dysfagig ustno-gardiows
(ang. oropharyneeal dysphagia). Przy pomocy kwestionariusza SWhl-OQol oceniane sg na-
stepujace obszary jakodci #ycia pacjentow: obcigfenie dysfagia, czas trwania jedzenia,
potrzeba jedzenia, czestotliwose objawow, wybor positkow, komunikacja, zdrowie psy-
chiczne, zmeczenie i sennosc.

Do analizy wynikdw Fobinson 2011 wiaczano dorostych pacientdw po udarze mdzgu oraz 7
rozpoznaniem dysfagii. W badaniu przedstawiono wyniki oddzizlnie dla pacjentdw z aspira-
cig oraz ber aspiracji. Szczegdtowe wyniki analizy Robinson 2011 preedstawiono w ponife]
w formie tabelaryczne] (Tab. 5.

Tab. 5. Jakoi¢ Zycia pacjentéw po udarze mdzgu z dysfagia oraz z lub bez
aspiracji (Robinson 2011).

Obsza rAwynik Brak aspiracji (srednia) |Aspiracja ($rednia)

Obciazenie dysfagia 55,4 53,3
vybdr jedzenia 72,8 82,2
Czas trwania jedzenia 45.5 72,1
Potrzeba jedzenia 62,2 72,9
Lek przed jedzeniem 24,2 81,4
Sennoic oz.a 60,5
Zmeczenie 60,5 53,3
Komunikacia 64,7 47,0
Zdrowie psychiczne 76,7 72,5
Czgstotliwosc abjau dw 79.4 72,9
Suma 697,2 6731

Zatem wyniki analizy Fobinson 2011 potwierdzajg fakt, iZ usunigcie aspiracji u pacjentow z
dysfagig po udarze mdzgu wigge sig z poprawa jakosci fycia pacjentdw.

Migstety pomimo powszechnosci stosowania kwestionariusza SWil -Ool do oceny jakosci
Zycia pacjentow z dysfagig do tej pory nie przygotowano dla niego narzedzi mapujacych
wayniki na uzytecznosci standw zdrowia. MNiemozl iwe byvio zatem wiaczenie niniejsze] publi-
kacii do oszacowan ufytecznosci standw zd rowdia w modelu ekonomicznym.

Wy Zwigzk i Z brakiem badan dotyczacych uzytecznosci stanu zdrowia obejmujacegn dysfa-
gie baz aspiracji u pacjentow po udarze mozou wykorzystano dang dla populacji pacjentow
Z nowobwaorem gtowy lub szyi oraz dysfagig. W ramach przeszukiwania literatury odnale-
ziono dwie publikacje [Famaekers 20171, Wildi 2004) ocenigjace uZytecznosd w podziale na
stopien zaawansowania dysfagii. Do badania Ramasgkers 2011 wiaczano pacjentdw z nowao-
tworem gtowy lub szyi, u ktongch stosowano radioterapig. Do badania YWildi 2004 witaczano
pacjentdu Z nowotworem prebyku.

Matezenie dysfagii we wiaczonych badaniach oceniano zgndnie 7 klasyfikacig punktows, w
ktorej: O - oznacza brak dysfagiifaspiracji; 1 - dysfagie przy spoZyciu pokarmow statych; 2
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- dysfagie przy spofyciu pokamdw potstatych [papkowatych]; 3 - dysfagie przy spofyciu
plynow; 4 - dysfagiefaspiracie dliny. Zastosowanie Mutilis Clear® wigfe sig z usunieciem
gspiracii przy spoZyciu ptynow, Zatem inkrementalny wzrost uzytecznosci stanu zdrowia
scacowano jako rdznice migdzy uiytecznodciami da standw opisamych dysfagig o natefeniu
2 [prey spogyciu ptynow) oraz dysfagig/ aspiracijg o natgzeniu 0 [brak aspiraciji].

Wy badaniach wigczonych do analizy korzystano z nastepujacych narzedri do oceny uZy-
tecznosci: EQ-50 [Ramaekers 2011, Wildi 2004), TTO Wildi 2004), VAS [Wildi 2004]. We
wszystkich przypadkach uzyskano wzrost uiytecznosci stanu zdrowia u pacjentow, u kio-
nych nie obserwowano dysfagiifaspiracii. Analiza wynikow wykazata srednio wyzszg jakosc
Zycia pacjentow z nowotworem gtowy, szyl lub przetyku w pordwnaniu z pacjentami po
udarze mozgu. W Zwigzku z tym zdecydowano o postuZeniu sig w ninigjszej analizie warto-
sciami inkrementalnymi ugzytecznosci stanu zdrowia, tf. wartoscig ugytecznosci stanu
zd rovvia #yskang dzigki usunigciu u pacjenta aspiracji.

Fodsumowanie danych Zrodtowych oraz prowadzonych oszacowan przedstawiono ponizej w
fomie tabelandzne] (Tab. ).

Tab. 6. Wartosi€ inkrementalna wzrostu uzytecznosci stanu zdrowia u pa-
cjentéw z dysfagia bez aspiracji w poréwnaniu ze stanem zdrowia obejmu-
jacym dysfagie z aspiracja.

e v G Wartosc uzy- Wartosc uzy- i
n (stopien n (stopien ol Ay Wartosc in-
; per el tecznosci (sto- | tecznosci (sto-

D badania | nasilenia nasilenia B e ni i leni krementalna

dysfagii = 0) | dysfagii = 3) | P Nastema | Pien hastema | .4 ecznosci

3 Z dysfagii =0) dysfagii =3)

;S'ﬂaemrg 15 16 0,846 0,758 0,088
Wildi 2004 15 0,65 0,56 0,09
wildi 2004 | 15 0,82 0,6 (1,22
Wildi 2004 15 0,86 0,51 0,35
Sre dnia 0,74 0,58 0,187

n - liczha pacjentdw

faterm wartndc ufytecznosci stanu zdrowia obejmujacego pacjentdw po udarze mozgu 7
dysfagig, lecz bez aspiracii, oszacowano na poZiomige 0,337 [tj. jako sume uZytecznosci
stanu obejmujgcego pacjentdw po udarze mdzgu z dysfagig oraz aspiracig, ktdra wyniosta
0,15 powigkszong o inkrementalng wartosd ufytecznosci Zwigzang Z uniknigciem aspiracii,
ktdrg oszacowano na poziomie 0,187, razem 0,15 + 0,187 = 0,337].

W ramach probabilistyczne] analizy wrazliwosci postuzono sig zakresem 99%C|: [0,288;
0,384].

2.1.4.2

W ramach przegadu systematycznegn ufytecznosci stanow zdrowia nig Zidentyfikowano
badan oceniajgcych jakosc fycia u pacjentow po udarze mdzgu, u ktorych wystapito za-
chtystowe zapalenie ptuc. 7 tegn powodu oszacowanie dekrementu uFytecznosci zwigzaneg]
z wystapieniem zachbystowego zapalenia ptuc U pacjentdw oparto na wynikach dla popula-
cji maksymalnie zblizone] z oceniana, tj. wynikach dla populacii pacjentdw po 65 rZ., U

Uzytecznosci zwiazane z zachtystowym zapaleniem ptuc
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ktdrgch wystapito pozaszpitalne zapalenie ptuc. Postuzono sig wynikami randomizowanego
badania klinicznego 7 grupg kontrolng (Mangen 2017), w ktdrym oceniano skutecznosd 13-
walentne] szczepionki przeciw pneumokokom w populacii osob starssych.

Jakosd #ycia pacjentdw oceniano przy pomocy kwestionariusza EQ-50-3L. Do analizy wia-
CZono 562 pacientow hospitalizowanych z powodu zapalenia pluc oraz 1145 pacjentow, U
ktdngch nie wystapito zapalenie ptuc.

Wy skali jednego roku szacowany spadek ufytecznosci spowodowany wystapieniem zapale-
mia ptuc wyniost 0,13, p<40.007. W ramach analizy wrazliwoici testowano maksymalng i mi-
nimalng warto:d dekrementu oszacowang w badaniu Mangen 2017, ktdre wyniosty odpo-
wiednio 0,151 0,10,

Eksperci klinicznie [por. Rozdz. 8) wskazywali na potencialnie wiekszy spadek uZytecznosci
stanu zdrowia obejmujgcego zachbystowe zapalenie ptuc w pordwnaniu Z pozaszpitalnym
zapaleniem ptuc. Uwzdednienie wurytecznosci stanu zdrowia na poziomie obserwowanym
dla pacjentiw z pozaszpitalnym zapaleniem ptuc stanowi zatem zatoZzenie konserwatywnea i
wigfe sig Z ngraniczeniem szacowane] efekbywnosci kosztowe] terapii.

Tab. 7. Podsumowanie uzytecznosci stanéw zdrowia (w ujeciu rocznymj.

Parametr Wartosc 7 r dto

brak aspiracji (brak objawdw dysfagii) 0,337 | Ramaekers 2011, Wildi 2004
aspiracja [objawy dysfagii] 01,15 | Dennis 2005

zachitystowe zapalenie ptuc [spadek uzytecznoici) 0,13 | Mangen 2017

2.1.5 Koszty

Wy analizie wyodrgbniono nastepujace kategorie kosztow:
o koszhy terapii dysfagi obejmuigce koszty produktu Mutilis Cleard,;

» koszty leczenia zapalenia ptuc.

Knszty monitorowania leczenia aoraz kwalifikacii do leczenia sg pardwmywalne w ramieniu
interevenc]i oraz komparataora, wigc pominigto je w analizie, gdvz nie rozZnicujg analizowa-
nej interwencii i komparatora.

2.1.5.1 Koszt Nutilis Clear®

Proponowana cena zbytu netta produktu Mutilis Clear® wynosi |||l za opakovanie
Fawierajgce 1750 proszku. Przy zatoZzeniu, Ze produkt MNutilis Clear® dostepny bedzie 7 od-
ptatnosciy nyczattows koszt jednego opakowania z perspektywy podmiotu finansujgcego
swiadczenia ze srodkow publiczmych wynosi _ a koszt z perspekbywy wipdlnej tegn
podmiotu i swiadczeniobiorey (pacienta) wynosi [|||EGEG

Prey ratoZeniu, fe srednie dzienne rufycie Mutilis Clear® wynosi 37,96 grama (por Tab. 1],

Zawartosdd opakowania produktu (175 g) pokrywa w przyblizeniu 4,6 dnia stosowania pro-
duktu [~4,6 DD).
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Ma potrzeby analizy ekonomiczne] wyznaczono tygodniowy koszt stosowania Mutilis Clear®
u statystycznegn pacjenta, ktdre prredstawiono ponizej w formie tabelarnyczne] [paor. Tab.
H.

W ramach analizy wrazliwosci testowano odmienne zuzycie Mutilis Clear® [por. Rozdz.
2L B2

Malery zauwaryc, 7o zapotrzebowanie pacjenta na Mutilis Clear® maleje wraz z poprawg
jegn stanu §ow sytuac]i rZeczywiste] bedzie malato z biegiem czasu. Przyjecie statego w
cZasie zuZycia Mutilis Clear® jest zatem zatoZeniem konse rwabyanym.

Tab. 8. Tygodniowe koszty Nutilis Clear®.

P re ne Rt Cena detaliczna/ Liczba o pakowan/ | Koszt terapiif ty-
PEiEE opakowanie [PLN] | tydzien dzie i [PLN]

perspektyvira podmiotu finansu-

jacego Swiadczenia ze Srodkdw [ 1,52 e

publicznych [MFZ)

perspekivea wspdlna ptatnikow

[MFZ + pacjent] - Fih2 -

2.1.5.2 Koszt technologii opcjonalnych

fondnie 7 wozedniejszymi zatoZzeniami komparatar dla Mutilis Clear® stanowi BSC, ktdre
moZe byc stosowane jest w obu ramionach analizy, zatem nie rozpatrywano kosztow lecze-
nia technologiami opcional mymi.

2.1.5.3  Koszt leczenia zdarzen niepozadanych (zachtystowe
zapalenie ptuc)

Majwazniejsze powiktanie dysfagii stanowi zachtystowe zapalenie ptuc. Ryzvko wystgpienia
Fachtystowedn zapalenia ptuc jest poduwy?szone, jesli U pacienta wystepuje aspiracia.

fapalenie ptuc jest jednym z najwazniejszych powikian i niezaleznym czynnikiem nyzyka
fegn rokowania u chorych z udarem mazou. Bakteryijne zapalenie ptuc jest preyczyng 15-
0% zoonow chorych z udarem [Wiszniewska 2012). Zachbystowe zZapalenie ptuc U pacjen-
tow po udarze mdzgu zazwyczal ma preebiegcieski (Olsen 2003).

£ uwagi na powyisze, wninigjsze] analizie przyjeto, Ze wystapienie zachbystovwego zapale-
nia ptuc bedrie miato preebieg ciezki i rozliczane bedzie jako zapalenie ptuc z powiktania-
mi. Dodatkown w analizie wraZliwosci rozpatnywano wphyw wartosci kosztow leczenia za-
chbtystowego zapalenia pluc przy zastosowaniu wyceny dla zapalenia ptuc bez powiktan
(par. Tab. 9). Przy wycenie punktu wg MNFZ, wykorzystano srednig ucieta wyceny 7 poszcre-
galmych oddziatdw wiojewddzkich MNFZ.
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Tab. 9. Koszty leczenia zachtystowego zapalenia ptuc (NFZ 71/2016/D501).

Mazwa swiadcze nia wg NFZ Kod swiadczenia | Wartosc Cena punktu | Koszt swiad-
wg NFZ punktowa [PLH] wa czenia [PLH]

wg NFZ NFZ
Zapalenie ptuc z powiktaniami 5.51.01.0004047 7 B2 1924
Zapalenie pluc bez powikian 5.51.01 000404 8 25 2 1 300

Tab. 10. Wycena punktu wg NFZ na podstawie jednostki medycznej z naj-
wyZszym kontraktem.

Oddziat wolewddz- | 5z pital Cena punktu

ki HFZ swiadczenia

Dolno&lgski samodzielmy Publiczny Szpital Kliniczny MNr1 we Wroctawiu 52,00

Kujawska-Pomorski | Szpital Uniwersytecki Nr 2 im. Dr Jana Biziela w Bydgoszczy 52,00

Lubelsli Samodzielmy Publiczny Szpital Kliniczny Mr 1w Lublinie 52,00

Lubuski Wielospecjalistyczny Szpital Wojewddzki w Gorzowie Wilkp. 52,00
5p.Z 0.0,

tddzki Wijewddzki Szpital Specjalistyczny im. M. Kopernika w todzi 52,00

batapal sk Untwersyteckie Lecznictwo Szpitalne 52,00

Mazowiecki Winjskowey Instytut Medyozny 51,00

Opolski Szpital Wojewddzki w Opoluy 52,00

Podkarpacki Szpital Wojewddzki Nr 2 im. Sw. Jadwigi Krolowe] w Rzeszo- 52,00
W ie

Podlaski Untwersytecki Szpital Kliniczmy W Biatymstoku 52,00

Pornorski Untwersyteckie Centrum Kliniczne 52,00

slaski sarmodzielmy Publiczny Szpital Kliniczny im. Andrzeja tMielec- 52,00
kiego Slgskiego Uniwersytetu Medycznego w Katowicach

Swrietokrzyski Winjewddzki Szpital Zespolony w Kielcach 52,00

Warminsko-tMazurski | Wojewddzki Szpital Zespolony w Elblagu 52,00

Wiielkopolski szpital Kliniczny im. Heliodora Swiscickiego Uniwersytetu 52,00
dedycznego im. Karola darcinkowskiego w Poznaniu

Zachodniopomorski | Samodzielny Publiczny Szpital Kliniczny Nr 1 im. Prof, Tadeu- 52,00
sza Sokotowskiego Pum

Srednia ucieta F2,00)

2.1.6 Zestawienie parametrow

Fonizej, w formie tabelanyczne], Zestawiono parametry przyjete w modelu statycznym
analizy ekonomiczne] [por. Tab. 11).
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Tab. 11. Zestawienie parametriw wykorzystanych w analizie podstawowej -

model statyczny.

Parametr

Wartos w analizie
podstawowe j

Analiza wrazliwo-
£ci

fridio danych

Dotyczace skutecznoici/bezpieczenstwa

Fyzyko wystapienia zachtystowego
zapalenia ptuc u pacjentdw bez
aspiracji

1,78%

tak

DePippo 1994

Fymyko wystapienia zachiystowego
zapalenia ptuc u pacjentdw z aspi-
racja,

12,20%

tak

DePippo 1994

Dotyczace uzytecznosci

Uiytecznosc stanu zdrowia, w
ktdnym u pacjenta obsenwvuje sig
aspiracjg

tak

Ramaekers
2011, Wildi 2004

Uzytecznoic stanu zdrowia, w
ktdrym U pacjenta nie obserwuje
sie aspiraci

nie

Dennis 2005

Spadek ufytecznodci winotany
wnystapieniem zachiystowego zapa-
lenia ptuc

tak

tangen 2017

Dotyczace kosztdw

Tygodniowy koszt Nutilis Clear® -
perspekiyvaa NFZ [PLN]

Tak, analiza posze-
rzona na podstawie
opisu skali GUSS:

(por. Rozdz.
P 2o 0

dane wnioskn-
dawcy, Ustawa

Tygodniowy koszt Mutilis Clear® -
perspektyvea wspolna ptatnikow

Tak, analiza posze-
rzona na podstawie

dane wnioskao-

[MFZ+ pacjent] [PLM] B i slfi.;l;rGLIIQSI;SZ:dZ dawcy, ustawa
2.1.7.1.2)

Tygodniowe koszty komparatora [z o s ||

kazdej perspekbywy] [PLM] R

Koszty leczenia zachystowego Tak, odmienna Obwieszezenie

zapalenia ptuc [PLN] 1924 | Klasyfikacja lecze-

nia, 1300

prezesa MFZ

2.1.7 Zakres analizy wrazliwosci

2.1.7.1

Scenariuszowa analiza wrazliwosci

2.1.7.1.1 Jednokierunkowa analiza wrazliwosci [Perform one way SA (static

model}]

Przy budowie i parametnzacil modelu zidentyfikowano nastepujace elementy obarczone
najwiekszg niepewnoscig [nyZyko wystapienia zapalenia pluc orar uiytecznosci standw
zdrowwial. Ola niepewnych parametrdw okredlono zak resy wartosci, w ramach ktdrych ocze-
kiwane jest uwzdednienie prawdziwe] wartosci parametmt. Dla kluczowych parametriw
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modelu przeprowadzono jednokierunkouwg analize wrazliwoici obejmuijacs analizg wartosci
skrajnych. Winiki analizy przedstawiono w postaci wykresu tomado, na ktdrym moZna w
tatiy sposob ok reslic ktore czynniki migty najwigkszy wphyw na wartosd oczekiwang.

Tab. 12. Zestawienie parametriw wykorzystanych w scenariuszowej analizie
wrazliwosci - model statyczny.

Parametr Wartoécfzakres w analizie | Zrdadlo danych, uzasadnie nie
wrazliwosci zakresu

Ryoyko wystapienia zachiy-
stowego zapalenia ptuc u rmin: &,08%; max: 20,055
pacjentdw bez aspiracji

DePippo 1994, oszacowanie wiasne
98%C1 na podstawie rozkiadu beta

Ryzyko wystapienia zachiy-
stowegn zapalenia ptuc u min: 0,05%; max: 6,37%
pacjentdw z aspiracia

DePippo 1994, aszacowanie wtasne
95%CI na podstawie rozkiadu beta

Uiytecznosc stanu zdrowia, w Ramaekers 2011, Wildi2004; osza-
ktdrym u pacjenta obsenwuje min: 0,288; max: 0,388 cowanie wiasne 95%C| na podsta-
sig aspiracje wie rozkiadu beta

Spadek uZytecznosci wywola-
my wystapieniem zachbysto- min: 0,11, max: 0,16
wegd zapalenia ptuc

Mangen 2017; oszacowanie wiasne
95%CI na podstawie rozkiadu beta

2.1.7.1.20dmienne zuzycie Nutilis Clear® [Nutilis consumption]

Wy scenariuszu zatoZono odmienne zuzycie Mutilis Clear® przez pacjentow. Zgodnie z opi-
sem wyniku na skali GUSS, wynik z zakresu 10-14 pkt odpowiada dysfagii o srednim nasile-
niu z urmiarkowanym nyZykiem dysfagii, jednoczesnie zgodnie z ulotkg Mutilis Clear® w dys-
fagii o srednim nasileniu zaleca sie podawanie pokarmdw zagesrczonych do konsystenc ji
kremu, co odpowiada zugyciu na poZiomie 54 g produktu dziennie, tj. £,16 opakowania
tygodniowa [pan Tab. 13).

Tab. 13. Tygodniowe koszty Nutilis Clear®.

Cena detalicznaf Liczba opako- Koszt terapiif
PRIESpele pwn opakowanie [PLN] | wan/ tydzien | tydzien [PLN]
perspekivwa podmiotu finansujacega
awiadczenia ze Srodkdw publicziych [MFZ) - 2210 -
perspektyira wspolna ptatnikow [MFZ +
i) I 2,16 I

2.1.7.1.30dmienne koszty leczenia zachtystowego zapalenia ptuc [Pneumonia
costs]

Wy ccenariuszu Zatozono, fe leczenie zachtystowegn zapalenia ptuc bedzie finansowane w
ramach leczenia zapalenia ptuc o przebiegu innym niz cigZki i bedzie sig wigzato z niZszg
wyceng swiadczenia. Koszty leczenia zachbystowegn zapalenia ptuc w tym scenaruszu ana-
lizy wrazliwoici preyjeto zatem na poziomig 1300 PLM (por rozdz. 2.1.5.3].
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2.1.7.2 Probabilistyczna analiza wrazliwosci [Perform PSA (static
model}]

Wiale parametriw wykorzystanych w obliczeniach szacowano na podstawie prib losowych,
Zatem ich wartodc obamzona jest btedem statystyczrym. Wpbyw tych bltedow [wystepuia-
cych jednoczednie dla wszystkich szacowanych parametrow modelu] zbadano przy wyko-
rZystaniu probabilistycznej analizy wrazliwosci [PR4, ang. probabilistic sensithvity analy-
sis]. W analizie tej wykorzystano podejscie symulacii Monte Carlo: wartosci szacowanych
parametriw generowano 7 okreslonych rozktaddw prawdopodobienstwa 1 dla tak wygene-
rowanych zestawdw parametrivw szacowano parametry wynikowe [koszty, efekty zdrowat-
ne, itd.]. ¥ ten sposdb otrzymano rozktad prawdopodobienstwa parametrow wynikowych
odpowiadajacych sZumoi Zwigzanemu Z oszacowaniami parametrow wejsciowych.

Whmiki PSA zilustrowano przy pomocy wykresu rozrzutu (ang. scatter plot] w tzw. prze-
strzeni koszty-efekty [ang. CE-plane) w wersji inkrementalne], przedstawiajgc na jedmym
wikresie rozktad roZnic migdzy analizowang intenwencig a komparatorem dla kosztow |
efektdw zdrowatmych. O ile byto to mo?liwe obliczono przedziaty ufnosci dla ICERSICUR (o
ile rozkiad w znaczacej czedci znajdowat sig w 1. dwiartce wykresu). Dodatkowo wyk redlo-
no kraywe akceptowalnosci (CEAC, ang. cost-effectiveness qooeptability cunve), t. kimwve
wikaFujace prawdopodobienstwo tego analizowana technologia jest kosztowo efektywna
yw Zalernosci od wartosci progu optacalnodci [progu, do kidrego pordwmywane sg wartosc
[CERSICUR] . Fyzyko wystgpienia zachtystoweon zapalenia ptuc w kafde] z grup oraz uiy-
tecznosci standw zdrowia randomizowano przy ufyciu rozktadu beta w celu ograniczenia
waynikow do wartodci dodatnich.

2.1.8 Walidacja modelu

Frzeprowadzono walidac je wewnetrzng modelu, wykorzystujac nastepujace podeijscie:

1. podstawiono zerowe wartosci dla sktadowych kosztowych/cen, aby upewnic sig, Ze
atrzymujenty oczekiwane wyniki (brak kosztow w danej kategaorii],

2. Zrownmywano wartosci parametrow wejsciowych dla analizowanegj technologii i kom-
paratardw, aby upewnic sie, fe nie wystepujg rdznice dla wartosci wynikowsych,
Wialidacja wewnetzna potwierdzita poprawnosd modelu,

Wy wynik i przegladu systematycznego (por Fozdz. 1) nie odnaleziono innych modeli doty-
cZacych badanego zjawiska, 7 tego powodu nie przeprovwadzono walidacji konwergencyi.

2.2 Metodyka analizy - model dynamiczny
2.2.10gd6lna charakterystyka

faproponowany dynamiczry model ekonomiczry jest modelem kohortowsym, o strukturze
modeluy Markowa z uawzglednieniem przejsd miedzy stanami. Model zbudowano w oparciu o
wnioski z APD 1 AKL. W modelu szacowano uzytecznosc kosztowy terapii polegajgce] na
modyfikacii konsystencii pokarmu z uzyciem Mutilis Clear® w pordwnaniu z brakiem mody-
fikacji konsystencji pokarmmu u pacjentow z dysfagig po udarZze mozZgu 12 roEpoznaniam
aspiracii o nasileniu wyraZzonymwartosciami z przedziatu 10-14 pktw skali GUSS.
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Przeprowadzono parametryzacie modelu na podstawie dostepnych danych literaturowsch
araz konsultacii z ekspertami kliniczrnymi (por Rozdz. 8) . Wezedzie, gdzie bylo to mozliwe,
starano sig uwzd ednic lokalne, polskie dane zugycia zasobow | kosz tow,

Wy celu odwzorowania dynamiki przemijania dysfagil u pacjentdvr zastosowano parametry-
Zacje przemijania dysfagii zaleing od czasu jaki uptyngt od wystapienia u pacjenta udaru
mozgu.

Model zaimplementowano w p rogramie Ms Bxcel.

2.2.2 Opis modelu

Stosowanie diety o modyfikowane] konsystencii nie wphawa na czas trwania dysfagii u pa-
cjenta. Modelovwanie oparto zatem na naturalnym przebiegu dysfagii u dorostych pacjen-
thw po udarze. Korzydcig ze stosowania Mutilis Clear® jest obniZzenie ryzyka wystapienia u
pacjenta aspiracji, poprzez stosowanie konsystencii pokarmdw, przy ktdrgch mozliwe jest
uzyskanie berpiecznegn potykania. Pacjenci, u ktdrych nie wystepuje aspiracia, charakte-
ryZuig sie nizszym nyzykiem wystapienia zachtystoweon zapalania ptuc.

Cysfagia U pacjentdw po udarze modzgou razwyczal ma charakter preemijajacy, a sredni czas
jei trwania wynosi ok. 6-8 tygodni (Greenberger 2012). W modelu przyjeto roczny horyzont
cZasowy jako okres wystarcrajgeo dtugl do odwzorowania przebiegu dysfagii u pacjentdw
po udarze mdzgu. YW Zwigzku z rdznicami w wartodciach nzyka zgonu miedzy grupg inter-
wiancji 1 grupg kontroli rdwniez , w poZniejsym okresie, tj. po uptywie jednego roku, odno-
Zone :3 dalsze niewielkie korzydci ze stosowania Mutilis Clear®, jednakfe spodziewany
afekt inkrementalny jest niewielki i zostat pominigty w analizie podstawowe], co jest kon-
serwatywnym zatofeniem.

Ctugose cyklu w modelu wynosi jeden tydzien i pozwala na odzwisrciedlenia zardwno dy-
namiki przemijania dysfagii, jak i czasu trwania terapil obejmujgce] leczenie zachbystowea-
on zapalenia ptuc (gtdwne powiktanie wystepowania aspiracii].

Wy modelu uwzgledniono nastepujace stany zdrowotne:
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szczegntowy schemat modelu ekonomicznegn przedstawiono poniZzej w formmie graficzne]
(par. Fys. 1].

Rys. 1. Schemat modelu ekonomicznego - model dynamiczny.

Znakami graficz-
v ozngczono wartosel parametrdw modely zeodnie 2 czngczeniami w ariu-
sz kolilaoy e, # oznaczono war tosc! prawdopodobiefstwa sumuigee sie do
1008,
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2.2.3 Parametry kliniczne

2.2.3.1 Prawdopodobienstwo ustapienia objawdw dysfagii w
czasie

fondnie 7 zatoFeniami analizy, & stosowanie diety o modyfikowanej konsystencii nie wply-
wa na czas thwania dysfagii u pacjenta a jedynie na uniknigcie wystepowania u pacjentdw
aspiracii, w modelu podjeto pribe odwzorowania naturalnegn przebiegy dysfagii U pacijen-
tow po udarze mozou. W tym celu poszukiwano badan klinicznych o mozliwie dtugim okra-
sle obserwacil 1 takich w ktdrych przebieg dysfagii rapartowano w kolejrych przedziatach
cZasowych. Odnaleziono dwie publikacje spetniajace te zatorenia [Barer 1989, Smithard
1997) . W badaniach Barer 1989 oraz Smithard 1997 raportowano u ilu pacjentdw wystepuig
zaburzenia potykania w dniu wystapienia udaru mozgu oraz w 7, 28 1 180 dni po udarze.
Charakterystyke badan przedstavwiono w Aneksie [por Fozdz. 8). Do analizy wigczono tacz-
nie dane dla 142 pacientow.

Fodsumowanie danych Zradtowych przestawiono ponifej w formie tabelangczne] (Tab. 14].

Tab. 14. Liczba pacjentdw po udarze moézgu z rozpoznaniem dysfagii w cza-
sie, wg Barer 1989, Smithard 1997.

Dzie i Barer 1989 Smithard 1997 Suma

0 B1 &1 142
7 25 28 53
28 20 18 KH]
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Dzien Barer 1989 Smithard 1997 Suma

180, 4 2 ]

MNa podstawie danych zrodtowsych wyznaczono odsetek pacjentdw, U ktdnygch obserwvuje sig
zaburzenia potykania w kolejmych przedzigtach czasowych. Analiza danych wykazato, i
zaleinosd jest najblizsza liniowe], je:li dane przeksztatcimy do odwrotnodci. W zwigzku =
tym zbudowano model | przeprowadzono interpolacje wynikow metodg regresii liniowe].
|zyskano wysoki wapdtczynnik kaorelacii damych, B2 = 0,99 [par. Rys. 2].

Rys. 2. Przebieg naturalny dysfagii, interpolacja metoda regresji liniowej.
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Ma podstawie przebiegu funkcji regresii liniowe] wyznaczono odsetek pacjentdw z rozpo-
znaniem dysfagii w okresie do 26, tygodnia [tj. do 180. dnia) od udaru mazgu.

Cysfagia u pacjentdw po udarze mdzou ma charakter przemijajacy, a liczba pacjentdw z
dysfagig systematycznie spada w czasie | dagy do zera (Greenberger Z2012). Zatem, w ko-
lejnych tygodniach, tj. od 27, do 5Z. tygodnia odsetek pacjentow Z rozpoznaniem dysfagii
modelowano przy zastosowaniu funkcii linlowe], daface] do zera w 52, tygodniu abserwa-
i,

Whmiki oszacowan naturalnego przebiegu dysfagli preedstawiono ponize] w fomie wykresu
(par. Fys. 3]. Linig ciggtg [kolor niebieski] oznaczono wyniki modelowania naturalnego

przebiegu dysfagii w czasie. Punktami (kolor zielony) cznaczono dane eksperymentalng na
podstawie badar Barer 1989 oraz Smithard 1997.

a0




Rys. 3. Charakterystyka wystepowania dysfagii u pacjentéw po udarze mdé-
Zg8uU wczasie.
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Ma podstawie powyZszych oszacowan wyznaczono prawdopodobienstwio ustgpienia obja-
wiw dysfagii u pacjentdw po udarze mdzgu. Winiki oszacowar przedstawiono w tabeli po-
nizej (par. Tab. 15].

Tab. 15. Naturalny przebieg dysfagii u pacjentéw po udarze mé=zgu oraz ty-
godniowe prawdo po dobienstwo ustapienia objawdw dysfagii w czasie.

Praw do podo-

Caasod | ey |Dietistwo usta-  [czasod |ZCREERe, | P TR
(tyeodnie) | ;. ctagii 5"‘*‘““.‘.’""3“”““ (tygodnie) | o vami dysfagii |objawdw dysfagii
ysfagii
0, 100,0% 47, 9n]27. 4,0% 4,1%
1. LR - 3,3 2E, 3,8% 4,3%
2, 35, 8% 23,9% 129, 3, 7R 4,5%
3, 27,2% 19,33 | 20, 3,5% 4,7%
4, 22,05 16,1% 131, 3,4% 4,9%
8. 18,4% 13,91 32, 3,2% 5,1%
i 15,9% 12,2323, 3,0% 5,43
7. 13,95 10,9% 1 34, 2,9% R,TH
8. 12,4% 9,8% 135, 2,7% B, 1%
3, 11,2% 8,9 26, 2,5% 6,53
10, 10,2% H,2% 137, 2,4% f, 9%
11. 9,4% T,eE]3E, 2,2% Y
12, 8,75% 705139, 2,08 8,05
13. B, 0% f,6% 140, 1, 9% B, 7%
14. 7, 8% f,2% 41, 1,7% 9, 6%
15, 7.1% 5. 8% 4z, 1,5% 10,6%
16. f, 6% h,6% 1435, 1,4% 11,95
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Odsetek pacijen- P.rm:nrdupudu- Odsetek pa- Prawdo podobie i-
baas g tow z objawami hepshog g 1 620s 00 cientdow z ob- |stwo ustapienia
ityeo dnie) d . pienia objawdw | (tyzodnie) ‘1 : i e 5

ysfagii Al jawami dysfagii | o bjawdw dysfagii

17, B, 3% R, 2% 144, 1,25 13,5%
18. b, 9% 5,0% 145, 1,15% 15,63
19, 5,7% 4,Tx 146, 0, 3% 18,4%
20. 5, 4% 4,5%)47. 0, 7% 22.6%
21, 5,1% 4,3% 48, 0, 6% 29.2%
22, 4,9% 4,1%14%, 0,4% 41,2%
23, 4, 7% 4,0% 150, 0,2% T0,0%
24, 4,5% 3,8%]51. 0,1% 100,05
25, 4,4% 4,1%]52. 0,0%

26, 4,7% 3,9%] - -

2.2.3.2 Ryzyko wystapienia zachtystowego zapalenia ptuc

Fyzykno wystapienia zachbystowegn zapalenia ptuc oszacowano najpierw dla populacii pa-
Cjentow po udarze mozgu, lecz ber dysfagii. { uwagi na ograniczony dostep damych zro-
dtowych prey abliczaniu neyka wystapienia zachtystowego zapalenia ptuc u pacjentdw =
dysfagig (bez aspiracii oraz z aspiracjg) wykorzystano dodatkowo wspotczynnikami nyzyka
wZzglednego (ang. relative risk, KR, Pikus 2003).

zas trwania zachtystowego zapalenia ptuc ustalono na 14 dni [dwa cykle), co odpowiada
sredniemu czasowi trwania terapii wg ekspertow klinicznych [10-12dni; por. Fozdz. 8], a
takfe uwzglednia dalsze obnifenie ufytecznosci stanu zdrowia pacjenta zwigzane 7 wystg-
pieniem zachtystowego zapalenia ptuc. Eksperci kliniczni wskazali na dtuzszy okres prowa-
drenia antybintykoterapii u pacjentiw ze szpitalnym zapaleniem ptuc z uwagi na czescig]
Zdarzajacy sie duig nigwydolnosd oddechows w tej grupie pacjentow, a takie fakt, 7 za-
chhystowe zapalenie ptuc czescie] jest wapwotane przez wislooporne szczepy bakteryine, co
moZe wpltywad na koniecznosd zmiany antybiotyku w trakcie leczenia. Ponadto zachtystowe
zapalenie ptuc mofe wpbywad na dalsze mkowanie pacjenta co do przebiegu chaoroby, Eks-
percikliniczni wskazali, i7 istniejg sugestie, 7e zachtystowe zapalenie ptuc na drodze m.in.
humaralnych czynnikow zapalnych moze wphywac na razszerzenie obszaru udary mdzgu.

Wy modely zatoFenie realizowano poprzez wprmowadzenie stanu tunelowego (AP obejmu-
jacegn pacjentdw z zachlystowym zapaleniem ptuc w drugim tygodniu leczenia. Koszty
leczenia zachtystowego zapalenia ptuc naliczano tylko w pierwszym cyklu [nie zalerg od
cZasu trwania choroby] a zwigkszone ryzyko smiertelnosci z powodu wystgpienia zachty-
stowedn zapalenia ptuc orag obnizong jakosc fycia uwzgledniano w obu cyklach. 7 uwagi na
potencjalnie diuzszy czas trwania skutkow zachtystowego zapalenia ptuc, przyjete zatofe-
nig jest zatofeniem konserwatywnym.

2.2.3.2.1Pacjenci po udarze mozgu i bez dysfagii

Dszacowanie nzyka wystgpienia zachtystowego zapalenia ptuc u pacjentdw bez dysfagii
prreprowadzono na podstawie wynikdw szesciu badan pierwotmych opisujacych naturalny
przebieg choroby pacjentdw po udarze mozgu, u ktorych kliniczna ocena stanu pacijenta
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nie wykazata wystapienia dysfagii. Wiaczano badania o okresie obserwacii wynoszgoym
przynajmniej jeden miesigc. Srednia wieku pacientdw w momencie wnystapienia udaru md-
Zou w Polsce wynosi okoto 70 lat [Szczeklik 2016). W zwigzku z tym z analizy wynikow wy-
kluczono rdwnie? badania, do ktdngwch wigczono najstarszych pacjentow, tj. te, w ktdnch
sradnia wigku pacjentow wynosita 79 lat lub wigce]j. Charakterystyke badan przedstawiono
yw Aneksie [por. Fozdz. 8).

Tab. 16. Ryzyko wystapienia zachtystowego zapalenia ptuc u pacjentéw po
udarze moézgu, u ktérych nie stwierdzono dysfagii, w odnalezionych publi-

kacjach zrodtowych.

D badania | SO UTaw] | pmiestace]|" : nH ]

DePippo 1934 71 205 1 57 1,8%
Falsatti 2009 79 0,5 8 62 12,9%
Gordon 1987 70 0,25 4 B0 B,0%
Gotllish 1994 74 01,5 e 130 6,9%
Mann 1999 71 & 2 46 4,3%
Reynolds 1998 b6 1 3 33 9,1%
Sala 1998 73 & 2 119 1,7%
Smithard 199¢ 79 0,25 e 57 15,8%
Teasell 2002 55 2 0 3 0,0%

MNa podstawie wartosci Zridiowych (skumulowanego ryzyka wystapienia zdarzenia, CE, ang.
cumulative risk] dla kaidegn z wigaczonych badan oszacowano tyoodniowy wspotczynnik
zapadalnosci (IR, ang. incidence rate], korzystajac ze wroru:

[~1a(1-CR)]
IR = TEel (5]
odzie T oznacza okres abserwacii w badaniu, wyraZzony w tygodniach. Zatofono, e wspot-
czynnik zapadalnosci jest staty w czasie. Mastepnie abliczono srednig IR wazong liczebno-
soig populacii wigczone] do poszczegilnych badan. W kolejrnym kroku szacowano nyzyko
wistgpiania zachbystowego zapalenia ptuc [newCR) w nowym przedziale czasouwym [newT)
odpowiadajacym dtugnaci trwania cyklu w modelu ekonomiczmym, tj. w ciagu jednego ty-
ondnia, na podstawie wZornl:

newCR=1 — exp{—IRnewT). (&)

Uszacowanes tygodniowe ryzyko wystapienia zachtystoweoo zapalenia ptuc U pacjentow po
udarze mdzgu, u ktdnych nie stwierdzono dysfagii, wyniosto ok. 0,4036%.

Winiki obliczen zestawiono poniZze] w fommie tabelanyczne] [por. Tab. 17].
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Tab. 17. Oszacowanie tygodniowego wspdtczynnika zapadalnosci na zachty-
stowe zapalenie ptuc u pacjentow po udarze mdzgu, u ktdérych nie stwier-
dzono dysfagii, w horyzoncie jednego tygodnia.

D badania IR

Sala 1998 0,0007
tann 1999 000149
DePippo 1994 0,0020
Reynolds 1998 0,0238
Teasell 2002 ), 0000
Srednia wazona IR £, 000

Tab. 18. Oszacowanie ryzyka wystapienia zachtystowego zapalenia ptuc u
pacjentéw po udarze mézgu, u ktérych nie stwierdzono dysfagii, w hory-
zoncie jednego tygodnia.

Parametr Wartosc [5]
Fyzyko wystapienia zachtystowego zapalenia ptuc w horyzoncie 1 tygodnia 0,4036
Przedziat ufnodci, 95%CI [%] 0,00 2,56

W analizie wrazliwosci, wykorzystano zakres parametru na podstawie wartodci skrajmych
przedrigtu ufnosci. W zwigzku z faktem, i dolna granica przedziaty ufnosci obejmuje licz-
by ujemne, przyjeto jg na poziomie 0¥, co odpowiada sytuac]i, w ktore] pacjenci po uda-
ize, U ktdrnych nie zdiagnozowanao dysfagii, nie zapadaijg na zachtystowe zapal enie pluc.

2.2.3.2.2Pacjenci po udarze mozgu i z dysfagia, lecz bez aspiracji

Fyzyko wystapienia zachtystowegn zapalenia ptuc u pacjentdu z dysfagig po udarze madzgu,
lecz bez aspiracji, oszacowano na podstawie nyzyka wystapienia zachtystowego zapalenia
ptuc U pacjentow po udarze mozgu oraz bez dysfagii, ktdre korygowano wspdtczynnikiem
nZyka wzglednego wystapienia tego powikiania. Oszacowanie przeprowadzono na podsta-
wie wynikow badania Pikus 2003, z uwagi na najbardziej zblizong charakterystyke popula-
cii pacjentow w badaniu do wnioskowane populacii. Charakterystyke badania przedstawio-
no w Aneksie [por. Rozdz. 8.

Do analizy wynikdw w badaniu wtaczono 381 pacjentdw z zaburzeniami potykania, z ktd-
rych pojedynczg najliczniejszg grupe stanowili pacjenci po udarze mozou. Czas obserwacii
yw badaniu wynidst szesd miesiecy. Rozpoznanie dysfagli oparte byto na wynikach badania
wideofluoroskopowego. Fozpoznanie zapalenia ptuc prowadzone byto w oparciu o analizg
obraru badania radiologicznegn klatki piersiowe] oraz przy spetnieniu co najmnie] dwich
objawov klinicznych sposrid ponizszych: podwyiszona temperatura ciata, powyiej 37,8 °C
(100 °F); poziom biatych krawinek w morfologii, powyze] 10 x 10° 7 pl; obecnosc bakterii w
plwocinie; dusznosd; bal wklatce piersiowe] lub kaszel.

Zachbystowe zapalenie ptuc odnotowano U pieciu pacjentiw sposrod 143, u ktdrych nie
ridentyfikowano zaburzen paotykania [3,5%]. YWardd pacjentdw, u ktdrych stwierdzono dys-
fagig, zachtystowe zapalenie ptuc wystapito u dwoch spofmd 49 pacjentdw, u ktdorych nig
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odnotowano aspiracii ani penetracii oraz u 13 sposrdd 106 pacjentdw z dysfagia, u ktdrwch
nie odnotowano aspiracii, lecz odnotowano penetracie facznie 157155 = 9,7%).

Whstapowanie dysfagii przy braku aspiracji wigzato sig zatem ze Zwigkszeniam ryzyka wy-
stapienia zachtystowegno zapalenia ptuc w pordwnaniu z brakiem dysfagii [9,7% ws. 3,5%).
Fyzyko wrd edne wyniosto 2,77 [95%0]: 1,03-7,42].

Tab. 19. Ryzyko wzgledne wystapienia zachtystowego zapalenia ptuc u pa-
cjentdw z dysfagia, lecz bez aspiracji.

in N n/M [5:] |RR [p.p.] | Dolna granica 95%C1 | Gd rna granica 95%CI

Brak dysfagii 5 143 3,8

Dysfagia bez aspiracii 15| 155 9,7 2,77 1,03 7,42

Wy ramach probabilistyczne] analizy wrazliwosci testowano girny i dolny zakres parametru
na postawie Zakresu wyznaczonego przedziatem ufnosci.

2.2.3.2.3Pacjenci po udarze mozgu i z dysfagia oraz obecna aspiracja

Fyzvko wystapienia zachbystowego zapalenia ptuc u pacjentow z dysfagig oraz z aspiracig
osZacowanao na podstawie nzyka wystapienia zachtystowego zapalenia ptuc U pacjentdw po
udarze oraz bez dysfagii, ktdre korygowano wspdtczynnikiem nyzyka wrgdednego wystapie-
nia tego powikiania. Oszacowanie, podobnie jak w poprzednim rozdziale, przeprowadzono
na podstawie wynikow badania Pikus 2003, Charakterystyke badania przedstawiono w
Aneksie [por. Fozdz. ).

Zachbystowe zapalenie ptuc odnotowano U pigciu pacjentdw sposrod 143, u ktdrych nig
Zidentyfikowano zaburzen potykania [3,5%). YWardd pacjentdw, u ktdrych stwierdzono dys-
fagig, zachtystowe zapalenie ptuc wystapito u 13 sposrod 48 pacjentow z dysfagig oraz
aspiracjg oraz u 11 sposrod 35 pacjentdw z dysfagig oraz cichg aspiracig [ang. silent aspi-
ration; tacznie 24783 = 28,9%).

Whstepowanie dysfagii wraz z aspiracig wigzato sie zatem ze zwigkszeniem ryzyka wysta-
pienia zachbystowegn zapalenia ptuc wardd w pordwnaniu z brakiem dysfagii [28,9% ws.
2,095, Wepotczynnik nzyka wzg ednego wyniost, BR = 8,27 [95%C]: 3,28-20,85].

Tab. 20. Ryzyko wzgledne wystapienia zachtystowego zapalenia ptuc u pa-
cjentdw z dysfagia i z aspiracja.

n N n/M [5%:] |RR [p.p.] | Dolna granica 95%C1 | Gdrna granica 95%CI
Brak dysfagii 5 143 3,8 -

Dysfagia bez aspiracii 24 a3 28,9 8,27 3,28 20,85

Wiarto podkreslic, i@ roznica wowartosci ryzyka wzgednedo preyjeteoo w modelu statycz-
mym a tym przyjetym w modelu dynamicznym jest intuicyina. ¥ modelu statycznym, w
ktdngm modelowanie prowadzono w honzoncie osmiu tygodniu karzystano z danych kli-
niczrych badania DePippo 1994, w ktdrym okres obserwacii byt mozliwie zbieiny z hory-
zontem analizy (9 tygodni). Pacjenci z dysfagig oraz aspiracia doswiadczajg wyiszedn nyzy-
ka wystapignia zachtystowego zapalenia ptuc w pordwnaniu z pacjentami z dysfagia, lecz
bez aspiracil. Dysfagia u wigkszosci pacjentdw ustepuje w krotkim okresie czasu od udaru
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mozgu. Zatemn w kohorcie pacjentdw z dysfagig wiskszodd powikian odnotowuije sie w po-
czatkowym okresie od udamnl madzou, inaczej niz w grupie pacjentdw ber dysfagii, w ktdrej
Zapalenia ptuc mogy wystepowad bardzie] rownomiarnie w czasie i tym samym wphywac na
obnizenie wipdtczynnika neyvka wzdednegn miedzy ramionami wraz z wydtuzeniem okresu
obsarwacii.

2.2.3.3 Ryzyko zgonu wirdd pacjentow po udarze mdzgu

Fyzyko zgonu wirdd pacjentdw po udarze mozgu szacowano na podstawie wynikdw badania
WHO MOMCA 2003, w ktorym raporowano ryZyko Z0onu pacjentow po udarde mozgu w
Polsce w 1Z2-miesigcznym okresie obserwacii. Ponadto w modelu wawzgedniona, e najwyz-
Ze nyZyko zgonu obserwuije sie w pienwszych 30 dniach od wystapienia udaru mdzgu. Yar-
toic tego ryzvka przyjeto za wynikami analizy Ryglewicz 1997, Zatem skumulowane nyzyko
7oonu w ciggu pierwszego migesiaca od udary, preyijeto na poziomie 29% [Rydewicz 1997], a
nastepnie obliczono wartodd tegn neyka w przedziale tygodniowym, ktdry odpowiada dtu-
gnaci cyklu przyjetego w modelu, zgodnie z metodyky przedstawiong we wczedniejszych
mzdziatach (Fozdz. 2.2.3.2.1). Tygodniows ryzyko zgonu w pienwszym miesigcu od udaru
ywiyniosto zatem 8,2 1%.

Zondniz z wynikami badania WHO-MOMNICA roczne ryzyko zgonu wimd pacjentiw po udarze
wiynost 42%. Skumulowane nyzyko zgonu w missigcach od 2. do 12, od udaru oszacowano
uwzgledniajac nzyko zgonu w 1. miesigou od udary i wyniosto ono 18,3% [[42-29) / [100-
29]; tak aby skumulowane roczne nyzyko zgonu wyniosto 42%). Oszacowane tygodniowe
nZyko zoonu w kolejnych miesiacach od udan wyniosto zatem 0, 46% [Zgodnie 7 metodyks
przedstawiong we wozasniejszych rozdzisgtach, rozdz. 2.2.3.2.1). Charakterystyke badan
prredstawiono w Aneksie [por Kozdz. 8).

Tab. 21. Tygodniowe ryzyko zgonu wirdd pacjentdw po udarze mozgu.

Przedziat czasowy Ryzyko [%] Z i dip
w 1, miesigcy od udaru 8,21 WHO RADN [CA 2003
w kale jnych miesiacach 0,46 Ryglewicz 1997

Wy ramach analizy wraZl iwosci testowano odmienne wartosci parametru oparte na wynikach
badania Jucha 2013, Charakterystyke badania przedstawiono w Aneksie [por. Kozdz. H).
Badaniem objeto pacjentdw po udarze mazgu [pierwszym w Zyciu lub nawrotowym)], hospi-
talizowanych w Wojewddzkim Szpitalu Podkarpackim w Krodnie w okresie jednego roku
(200372004, Wyskazniki zapadalnosci poddano standaryzacii do populac]i europejskiai, w
zakresie struktury wieku oraz ptci. Smiertelnosé oceniano po uphywie 30, 90, 180 dni araz
po roku od udar.

Wy cigau roku w populacii liczace] 157 506 osob odnotowano 269 przypadkow udardw mao-
zau. smiertelnodc 30-dniowa, 90-dniowa, 180-dniowa oraz po upbywie roku wynosita odpo-
wiadnio 21,2%, 30%, 24,05 1 39%.

Dane fmdtowe dotyczace skumulowane] smiertelnosci w kolejnych odstepach czasu inter-

polowano Z uzyciem funkcji logarytmiczne]. Uzyskano bardzo wysokie odwzorowanie punk-
tiw eksperymentalnych przy pormocy funkcii v+ = 0,069 - Inix) + 0,1208, gdzie jako v ozna-
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czono smiertelnosd skumulowang [%] a jako x oznaczono czas w tygodniach. LEyskano way-
sokg wartodd wipdtczynnika korelacii, na poziomie B2 = 0,9947 (par. Rys. 4].

Rys. 4. Charakterystyka smiertelnosci w populacji pacjentéow po udarze mdé-
Zgu na podstawie wynikdéw badania Jucha 2013.
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Mastgpnie na podstawie przebiegu kizywe] smiertelnosci wyznaczono wartosci wispolczyn-
nika fmiertelnosci oraz ryzyka zgonu w poszeegdlnych tygodniach, w pierwszym roku od
udaru mazgu (por Tab. 22].

Tab. 22. Skumulowana imiertelnosé oraz ryzyko zgonu w kolejnych tygo-
dniach w populacji pacjentdw z udarem mdzgu na podstawie publikacji Ju-

cha 2013.

(ympnic) |smiortetnoge. |Rrevo zonu [ o) | miertatmose. |Ryevko zgonu

0, 0,0% 12,08%27. 34, 8% 0,38%
1. 12,1% 5.44% |28, 45,1% 0,37%
2 16,9% 2,37% 29, 48, 3% 0, 363
1. 19,7% 2,47% 130, 46, 5% 0, 35%
4, 21,6% 1,97% 21, 45, 8% 0, 34%
g, 23,2% 1,6d%]32. 36,05 0, 33%
b. 24,4% 1,.41% ] 23, 26,2% 0,32%
7 25,5% 1,24% | 24. 36,4% 0,31%
g, 26,4% 1,108 35, 36, B3 0, 313%
a, 27,2% 1,008 | 26. 26, 8% 0, 0%
10, 28,0% 0,91% )37, 47,05 0,2%%
11, 28,6% 0,843 0 38, 7,2% 0, 29%
12. 29,2% 0,78% 139, A7, 4% 0,28%
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Czas ud. ?klfmuluwaﬂa ks s Czas ud. %ktllmuluwa'r!a Bl o o
ityeodnie] |smiertelnosc (tyoodnie] | smierte lnosc

T3 29,5% 0,73 )40, 37,5% 0,27%
14, 30,33 0,6E8XL41. a7TE 0,27%
15, 30,83 0,64% 142, a7, 9% 0,26%
16, M 2% 0,61% )43, 38,0% 01,26%
17, 3,63 0,58X 44, 38,2% 0,20%
18. 32,0% 0,55% 45, 38, 3% 0,25%
19, 12 4% 0,52% | 46, 18, 5% 01,24%
20, 32,83 0,50% 447, 3B, 6% 0,24%
21, 33,13 0,48% 48, 38, 8% 0,23%
5. 33,4% 0,463 )49, 38,9% 01,23%
23. 33,73 0,44% 50, 39,1% 0,22%
24, 34,03 0,43%51. 39,2% 0,22%
25, 34, 7% 0,41%]52. 39,3% 01,22%
26, 34,63 0,40%) -

2.2.3.4 Ryzyko wzgledne zgonu pacjentdéw po udarze mozgu, u
ktoérych wystapito zachtystowe zapalenie ptuc

Zachbystowe zapalenie ptuc stanowi powaine powiktanie dysfagii u pacjentow po udarze i
wigie sie 2 podwaZszonym ryZykiem zgonu. Ma potrzeby modelu oszacowano wzgedne ry-
Zyko zgonu w tej grupie pacjentow.

Wy ramach walidacji surogatowych punktow koncowych odnaleziono wyniki przeg adu sys-
tematycznego z metaanalizg, danych YWestendorp 2011 w ktdrej szacowano ryZyko Zgonu u
pacjentduw po udarze mdzgu, u ktdrych wystgpito zachbystowe zapalenie ptuc. Analiza od-
niesien bibliograficznych publikacii wykazata jednak na ograniczenia w raportowaniu zro-
det danych i brak mozliwosci identyfikacii wszystkich publikacji. W zwigzku z powyZszymi
osZacowania w niniejsze] analizie preygotowano wytacznie w oparciu o publikacje Katzan
A003, do ktorej wigczono najliczniejszg populacjs.

Wy publikacii analizowano dane 14 295 pacjentdw Medicare hospitalizowanych z powodu
udary mozou w29 osrodkach leczniczych w Cleveland, USA. Charakterystyke badania
przedstawiono w Aneksie [por. Rozdz. 8). Okres obserwacii w analizie wynidst 30 dni. £
analizy wykluczono pacjentdw, U ktdngch zgon nastapit w cigou pierwszych trzech dni ho-
spitalizacji oraz tych z zaleceniem ,hie reanimuj”. Odsetek pacjentdw, u ktdrsach zdiagno-
Zowano Zapalanie ptuc wynidst 5,6% [n = 635], a nzyko wzd edne zgonu werdd pacjentdw, u
ktdrgch wystapito zachbystowe zapalenie piuc w pordwnaniu 2 grupg ktdrej nie notowano
wiystgpienia zachbystowego zapalenia ptuc wyniosto 6,11; 26,9% vs. 4,4%; p<0,001.

W publikacji preeprowadzono standaryzac jo wynikow w oparciu o typ i nasilenie udaru, aby
uchwycid zwigzek preycrynowao skutkowy miedzy zapaleniem ptuc i naykiem zgonu, elimi-
nujgc zwigzek wynikajacy ze wspdlnej trzeciej przyczyny - tj. ciefkosci udaru. Poniewar
ninigjsza analiza ma odpowiadac na pytanie o korzyici z redukcii aspiracji [wigc nyzvka
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Zapalenia] u danegn pacienta, o juf okreslonej cigfkodci udar, to wystandanzowany
wepdtczynnik ER jest wiascinay

Standanyzowane ryzyko wrzgdedne Zoonu Z powodud wystapienia zachtystowedo zapalenia
ptuc wyniosto 2,99 [95%C1 244; 3.66). W ramach probabilistyczne] analizy wrazliwosci
wykorzystano zak res wartosci wyzZnaczony preez preadziat ufnosci [2,44; 3,66).

2.2.3.5 Ryzvyko nasilenia dysfagii

Wy modelu wawzgledniono mozliwosc nasilenia objawdw dysfagii u pacjenta, tZn. sytuaciji, w
ktorej u czesci pacjentdw dysfagia moZze sig nasilic 1 obejmowac zakras inny niz pierwotnis
zdiagnozowany £ uryciem skali GUSS [ti. inny niz aspiracia o nasileniu wyrafonym warto-
sciami z przedziatu 10-14 pktow skali GLISS].

Uane dotyczace ryzyka nasilenia dysfagii raportowano w jednym badaniu kliniczoym - w
badaniu sala 1998, Sposmd 187 pacientdw po udarze wigczonych do badania, brak zabu-
zen potykania po podaniu pokarmdw o potptynne] konsystencii stwierdzono u 120 pacjen-
tow, Czas obserwacil w badaniu wynidst & miesiecy, u trzech pacjentdw stiierdzono zabu-
rZenia potykania mimo wozesnigjszegn braku objawow dysfagii u tegn pacienta.

fatem skumulowane ryzyko nasilenia dysfagii w honyzoncie szedciu misesiecy osracowano na
poziomis 2,5% [3/120]. Wartosd tg przeliczono na tygodniowsg wartosc rnyzyka nasilenia dys-
fagii przy zastosowaniu metodyki opisane] woresniej w Fozdz. 2.2.5.2.1, ktora wyniosta
0, 1%, Parametr kaonsultowano rownie? z ekspertami klinicznymi [por. Eozdz. H).

Tab. 23. Ryzyko nasilenia dysfagii na podstawie badania 5ala 1998.

Ryzyko w horyzoncie R Ryzyko w horyzoncie

Okres obserwacji Eedaiiis tyoo dniowym

& rmiesigcy 2,5% 0,001 0,11%

2.2.3.6 Monitorowanie

Wy modelu zatoFono mozliwosd monitorowania stanu pacjentdw w ramach cyklicznych kan-
sultacii lekarskich. Zgodnie z europejskimi wytycznymi rozpoznawania ileczenia dysfagii, u
pacientow po udarze mdzgu [E550 2012) ponowna ocena stanu pacjenta powinna by wy-
konana w ciggu jednego tygodnia i maksymalnie co 2-3 miesigoe pdinie] w cigou pierwsza-
gn roku. Maksymalna diugosd okresu miedzy wizytami kantrolmymi s modelu nie powinna
mownie? przekraczac okresu 120 dni, tj. czterech miesigcy, ody? czas ten odpowiada co do
dtugosci maksymalnemu okresowi, na jaki lekarz jest uprawniony wystawic pacientowi rae-
cepte na stosowanie Ssspm.

fatem w niniejszym modelu monitorowanie stanu pacjentdw zaplanowano w tygodniach: 1.
(pierwsza wizyta monitorujaca)l, 4. [druga wizyta monitormujacal, 12, [brzecia wizyta mani-
torujaca), a nastepnie w tygodniach 26., 39., 1 52, CZestotliwosd wizyl monitorujacych
konsultowano rmownied 7 ekspertami klinicznymi [por. Eozdz. H).

FozwaZzono sytuacje, w ktdrej nie prowadzi sig monitorowania pacjentdw. Zatofenie to
odpowiada rdwnier sytuacii, w ktdrej wizyty odbyvwatyby sie adekwatnie do naturalnego
przebiegu dysfagii, tj. pacjenci, ktorzy zaobserwujg u siebie zmniejszenie natgfenia obja-
wiwy dysfagli korzystaliby z wizyty monitarujace] i w przypadku braku koniecznodci dalsze]
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modyfikacji konsystencii pokamdw, konczyliby terapie Mutilis Clear®. W takim przypadku
w obu ramionach modelu koszty wizyt monitorujgoych sq sobie mwne, zatem ich koszt zo-

stat pominigty.
2.2.3.7

Podsumowanie parametrow modelu

Ponize]j zestawiono parametrny modelu ekonomicznegn wraz z praywotaniem publikacii zro-
dtowych (por. Tab. 24, Tab. 25]. Wszystkie parametry oszacowano we wozesniejszych roz-

dzigtach niniejsze] analizy.

Tab. 24. Prawdopodobienstwo ustapienia objawdw dysfagii u pacjentéw po
udarze (Pays :bak dwf) W cZasie (T); na podstawie Barer 1989, Smithard 1997.

T (tyg.) |Payrbakdor |T (tyg.) |Paprobakcasr |T (ty8.) |Ponfobeakdar | T (t¥2.) | Payr obakdyr
Q. 52,312 6,2% | 26. 3,9% ] 29, 8,0%
1, 24,1%]14. 5,8% | 27. 4,1% | 40. 8,7%
2, 19,4%]15. 5,5% | 28. 4,33 41, 9,6%
5 16,3%]16. 5,2% | 29. 4,5% | 42. 10, 6%
4. 14,0%]17. 50% | 20. 4,7% | 43. 11,9%
5. 12,3%]18. 4,7% ] 31. 4,9% | 44. 13,5%
& 10,9819, 4,5% | 32. 5,13 ] 45. 15, 6%
il 9,95 | 20, 4,3% | 33. 5,4% | 46, 18,4%
. 9,0%]21. 4,1% | 34. 5,7% )47 27,6%
9, 8,2% )22, 4,0% | 35. 6,1% |48, 29,2%
10, 7.6 )23 3,8% | 26. 6,5% ] 49, 41,2%
1 7.1%|z4. 3,7% )37 6,9% ] 50. FO,0%
12, 6,65 25. 3,6% | 28, 7,451, 100, 0%

Tab. 25. Podsumowanie pozostatych parametrow mo delu ekonomicznego.

Parametr (w horyzoncie je dnego tygodnia)

Wartosc/zakres w
analizie wraz liwo sci

Zridto

mEylko wystapienia zachtystowego zapalenia
ptuc u pacjentow bez dysfagii

0,405
mmin: 0% max 1,28%

Sala 1998, Mann 1999,
DePippo 1994, Reynolds
1998, Teasell 2002

rvEyko wzgledne wystgpienia zachbystowego

2,77

Ezgai;iiraacp;li.m U pacientdw z dysfagia, lecz min: 1,03; max: 7,42 Pikus 2003
nzylko wzgledne wystgpienia zachtystowega 5 o7
zapalenia ptuc u pacjentow z dysfagia iz : Pikus 2003

aspiracia

min: 3,28: max: 20,85

ryzyko zgonu 1, miesiac od udaru 8,21% Ryglewicz 19597
wirdd pacjentdw | 2.-12. miesiac od udaru 0,465 POL-MONICA 2002
po udarze analiza wrazliwosci par, Tab. 22 Jucha 2013
ryzyko wzgledne zgonu u pacjentdw, u ktd- 2,99

rych weystapito zachtystowe zapalenie ptuc min: 2,44; max: 3,66 Kalzan:Z00
ryEyko nasilenia dysfagii 0,118 Sala 1998
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2.2.4 Uzytecznosci

Wy celu oszacowania ufytecznosci standw zdrowia wy rdzniomych w modelu ekonomiczmym,
preprowadzono systematyczny przegad literatury, Szczegdtowy opis metodyki 1 wynikdw
przegladu a takie omdwienie wiaczomych badan przedstawiono w aneksie (por. rozdz. 7).

2.2.4.1 Udar mozgu

| ytecznosd stanu zdrowia obejmujacego populacije pacjentdw po udarze mozgu przyigto
na podstawie publikacii Sturm 2004, w ktdre] do oceny ufytecznosci korzystano 2 instru-
mentu AQoL [ang. Assessment of Quality of Life]. Oceniano jakosd Zycia pacjentdw w na-
stepujacych obszarach: niepetnosprawnosc, zaburzenia ruchu, depresija, lek, fycie co-
dzignne i powtorny udar mozgu. W przypadku wystepowania U pacjenta zaburzen poznaw-
czych lub dysfazji, do analizy wiaczano wyniki zebrane na podstawie wywiadow przepro-
wadzonych z opiekunem pacjenta. Po dwidch latach powtdrnie prowadzono wywiad kwe-
stionariuszowy wirdd pacjentdw. Do analizy wdaczono wyniki 225 pacjentow [sposrdd 266
ogitemn - czterech pacjentdw objeto analizg w okresie przekraczajacym dwa lata od udaru
mozgu a 38 pacjentdw odmdwito powtdrnego udziatu w badaniu).

PoniZzej przedstawiono charaktensstyke ufytecrnosci mierzone] w grupie pacijentow wia-
czomych do analizy (por. Rys. 5].
Srednia wartodd ufytecznoici u pacientdw po udare mdzau wyniosta 0,47 [95%C1: 0,42;
0,52]. Wartosci skrajne wyznaczong przez przedziat ufnosci w testowano w ramach proba-
bilistyczne ] analizy wrazl tuosci.
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Rys. 5. Charakterystyka uzytecznosci stanu zdrowia w kohorcie pacjentdw
po udarze mézgu (opr. wiasne na podstawie Sturm 2004).
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2.2.4.2

Uzytecznosci zwiazane z dysfagia

szczegntowe Zestawienie oszacowan przedstawiono w rozdz. 2.1.4.1 Uiytecznosci zwigza-
ne z dysfagig w roedzigtach dotyczacych modelu statycznego AE.

2.2.4.3

Uzytecznosci zwiazane z zachtystowym zapaleniem ptuc

SZcZegitowe Zestawienie oszacowan prZedstawiono w rozdz. 2.1.4.7 Uiyvtecznosci zwigza-
ne z zachtystowym zapaleniem ptuc w rozdziatach dotyczacych modelu statycznego AE.

2.2.4.4

Podsumowanie uzytecznosci

Podsumowanie oszacowan wartodci uiytecznosci standw zdrowia Zebrano poniZze] w formie
tabelaryczne] [porn Tab. 26).

Tab. 26. Podsumowanie wartosci wzytecznosci standw zdrowia przyjetych w
analizie ekonomiczne;j.

Stan zdrowia/JZzyteczno$é | Analiza podstawowa | Analiza wrazliwosci  [Zrddto

brak. dysfagii A7 | min: 0,42; max: 0,52 | Sturm 2004

dysfagia z aspiracia, 0,15 M i Dennis 2005

o TR R 0.337 rin: 0,288 max: Farmagkers 2011, wWildi
JEtag PreE] ; 0,388 2004, Dennis 2005

zachtystowe zapalente ptuc 0,12 | min: 0,10; max: 9,15 |Mangen 2017
([dekrement]

zgon 0,00 Mie -
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2.2.5 Koszty

Dszacowanie kosztdw uwzgednionych w modelu dynamicznym przeprowadzono zgndnig 7
oszacowaniami przedstawionymi dla modelu statycznego [por. Fozdz. 2.1.5].

Ponadto oszacowano koszty monitorowania pacjentdw na podstawie whyceny punktowei
MFEZ. Zatofono, fe ocena stanu pacienta w ramach wizyty monitorujgcej bedzie prowadzo-
na w trakcie wizyty lekarskie] u lekarza specjalisty. Zatofono, e wycena takie] wizyty be-
dzie odpowiadata wycenie punktowe] Swiadczenia specjalistycznego 1-go typu W11,
zgodnie 7 zatgcznikiem nr do Zarzgdzenie Mr 62/2017/0507 Prezesa Marodowsegn Funduszu
Zdmwia z dnia 26 lipca 2017 r. Zmigniajacego zarzgdzenia w sprawie okredlenia warunkow
Zawlerania 1 realizacjli umdw w rodzaju: ambulatoryina opieka specialistyczna [MFZ
D50 2017/ 62). Wyceng punktu wg MNEZ oparto o srednig uciets wyceny 7 poszczegdlmych
oddziatdw wojewddzkich NFZ, ktdra wyniosta 52 PLM.

fatem koszt wizyty monitonijace] zostat ustalony na 3,57 pkt, co odpowiada kosztom o

wartnsci 1HS,64 PLRM,

2.2.6 lestawienie parametrow

Fonizej, w formie tabelaryczne], zestawiono parametry przyiete w modelu dynamicziym

analizy ekonomiczne] [por. Tab. 27).

Tab. 27. Iestawienie parametréw wykorzystanych w analizie podstawowej.

Parametr (w horyzoncie Wartosc w anali- L2y mudﬁ]k? = ez
. : g . | wany w analizie Zrodio danych
jednego tygodnia) zie podstawowe j wrazliwosci
Czestosd zdarzen klinicznych
o . oszacowania wiasne na

prawdopodobienstwo ustapie- nodstawie: Barer 1989
nia objawdw dysfagii w czasie | por. Tab, 15 Mig Srrrithard 1'99}, Green-J
[*%] berger 2012

k parasn bt oszacowania wiasne na
r'ifzy 0 Wy's aplmnja Z{ac & Tak, 95%C| podstawie: Sala 1998,
SOWES zdpd Bl e 0,4036 | min: 0,000 max: | Mann 1999, DePippo
pacjentdw po udarze mdzgu i
hez dysfagii [%] 2,56 1994, Revynolds 1998,

FAleg Teasell 2002

ryEyko wzgledne wystgpienia
zachtystowego zapalenia pluc Tak, 95%CI
u pacjentdw po udarze mozgu 2,77 | min: 1,03; max Pikus 2003
z dysfagia, lecz bez aspiracji 7,42
[p.p.]
nzylko wzgledne wystgpienia
zachtystowego zapalenia ptuc Tak, 95%C
u pacijentdw po udarze mazgu 8,27 | min: 3,28; max Pikus 2003

T dysfagia oraz obecnga aspi-
racia [p.p.]

20,85

ryEyko zgonu wirdd pacjen-
téwe po udarze [%]

w 1, miesigcu od
udaru: 8,21

w kolejnych mie-
sigcach: 0,46

Tak, por. Tah, 22

oszacowania wiasne na
pod stawie: WHO MOMI-
CA 2003, Rydewicz
1997, Jucha 2013
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Parametr (w horyzoncie
jednego tygodnia)

Wartosc w anali-
zie podstawowe j

Czy modyfiko -
wany w analizie
wrazliwosci

Zrédio danych

rvEyko wzgledne zgonu pa-
cjentdw po udarze, u ktdrych

Tak, 95%C|

wrystapito zachlystowes zap a- 2,99 ;n!—lg. 2,44; max. Katzan 2003
lenie ptuc [p.p.] }
T i : oszacowania wiasne na
mzylo nasilenia dysfagii [#] 0,11 | Mie podstawie Sala 1998
Wartoici zwiazane z uzytecznosciy
Tak, 96%C|
brak dysfagii 0,47 | min: 0,42; max: | Sturm 2004
0,582
dysfagia z aspiracja, 0,15 [ Mie Dennis 2005
Tak, analiza po- oszacowania wiasne na
: TR SLErZona podstawie: Dennis 2005,
dysfagia bez aspiracii 0,337 min: 0.288; max: | Ramaekers 2011, Widi
0,388 2004
Tak, analiza po-
zachtystowe zapalenie ptuc STerzana
0,13 : tangen 2017
(dekrement] rrine 0,100 ma 5
0,15
zgan 0 | Mie

Warto szl zwigzane = kosztami

Tygodniowy koszt Mutilis Cle-
ar® - perspekbywa NFZ [PLN]

Tak, analiza po-
sZerzona na pod-
stawie opisu skali
G55
(por. Rozdz.
o8y B e

dane wnioskod awcy,
ustaw a

Tygodniowy koszt Mutilis Cle-
ang - perspekbywa wspdlna
ptatnikiw [MFZ+ pacjent]
[PLM]

Tak, analiza po-

sferzona na pod-
stawie opisu skali
Glss;

dane wnioskod awcy,
Ustaw a

(por. Rozdz,
R
Tygodniowe koszty kompara-
tora [z kazdej perspekbyy) 0 [ Mie n.d.
[PLM]
Tak, odrmienna
Koszty leczenia zachtystowe- 1924 Klasyfikacja le- Obwieszczenie prezesa

go zapalenia ptuc [PLM]

CZenia
rrin: 1300

MFZ

n.d. - nie dotyczy; p.p. - punkty procentowe; NFZ - Narodowy Fundusz Zdrowia,

2.2.7 Zakres analizy wrazliwosci

2.2.7.1

Scenariuszowa analiza wrazliwosci

Frzy budowie i parametryzacii modelu zidentyfikowano nastepujace elementy obarczone
najwiekszg niepewnoscig [ryzyko wystapienia zapalenia ptuc, uZytecznodci standw zdmwia
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oraz koszty leczenia zachtystowego zapalenia ptuc]. Dla nigpewnych parametriw ok reslono
Zakresy wartodci, w ramach ktorych oczekiwane jest uwzglednienie prawdziwe] wartosci
parametnl. W zwigzku z powyiszymi zdecydowano o prZeprowadzeniu jednokisrunkowe]
analizy wrazliwosci, w ktdre] testowano wartosci skrajne parametrd wejsciowsych. Dodat-
kowo zaprojektowano pigd scenaruszy analiz wislokizrunkowych obejmujgcyich modyfika-
cje kluczowych parametrow analizy.

Fonizej zdefiniowano scenarusze analizy wrazliwosci oraz Zakres parametrow modyfiko-
wanych w ramach danego scenariusza [w nawiasach podano oznaczenia kazdego ze scena-
ruszy zoodne 7 oznacZeniami stosowamymi w arkuszu kalkulacyimem) .

2.2.7.1.1 Jednokierunkowa analiza wrazliwosci [Perform one way SA]

Frzy budowie i parametrnyzacii modelu zidentyfikowano parametry obarczone najwiekszg
niepewnosci, Dla niepewnych parametrow okreslono zakresy wartosci, w ramach ktdnwch
ocZekiwane jest uwrzdednienie prawdziwe] wartosci parametru. Dla kluczowych parame-
trdw modelu przeprowadzono jednokierunkows analize wrazliwosci obejmujacs analize
wartosci skrajnych. Zakres zmiennosci parametrow preedstawiono w tabeli ponizej. YWyniki
prezentouwano na wykresie tomado, na ktdrym mozna w tatwy sposob okreslic ktdre czyn-
niki miaty najwigkszy wphyw na wartosd oczekiwang.

Tab. 28. Zestawienie parametriow wykorzystanych w scenariuszowej analizie
wrazliwoscei.

Parametr Wartosc/zakres w ana- | Zrddlo danych, uzasadnienie
lizie wrazliwosci zakresu

Parametry kliniczne

oszacowania whasne 95%C na
podstawia: Sala 1998, Mann
1999, DePippo 1994, Reynolds
1998, Teasall 2002

mzylo wystapienia zachbystowego
zapalenia ptuc U pacjentdw po min: 0,00; max: 2,56
udarze mozgu i bez dysfagii [%]

ryEyko wzgledne wystgpienia za-
chiystowego zapalenia ptuc u pa-
cjentdw po udarze mazgu z dysfa-
gia, lecz bez aspiracji [p.p.]

briin: 1,032 max: 7,42 QE%RC): Pikus 20032

mzylko wzgledne wystapienia za-
chiystowego zapalenia pfuc u pa-
cjentdw po udarze mozgu z dysfa-
gig oraz obecna aspiracia[p.p.]

min: 3,28 max: 20,85 ABHCI; Pikus 2003

ryEyko wzgledne zgonu pacjen tdw
po udarze, u ktdrych wystapito briin: 2,44 max: 3,66 QR%RC|: Katzan 2003
zachiystowe zapalenie ptuc [p.p.]

Wartoscl Dwigzane z ufytecznoiciy

brak dysfagii rrin: 0,423 max: 0,52 QRHRC]; Sturm 2004
oszacowania whasne 95%CI na
dysfagia bez aspiracji min: 0,288; max 0,388 | podstawie: Dennis 2005, Ramae-

kers 2011, Wildi 2004

zachtystowe zapalenie ptuc [de-

krement) rin: 0,105 max: 0,15 Mangen 2017
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2.2.7.1.2Wartosc predykcyjna dodatnia testu GUSS [GUSS test PPV]

W scenariuszu zatofono, 2 mozliwe jest postawienie diagnozy fatszywie pozybywne] w
trakcie oceny stanu pacjenta z ufyciem testu przesiewoweago GUSS, Oznacza to sytuacie, w
ktdrej u czedci pacjentdw Mutilis Clearn® bedzie stosowany, mimo 2 w reczywistosci nie
jest to konieczne.

Odsetek pacjentdw 7z diagnozg fatszywie pozybywng osFacowano na podstawie wynikdw
badari Trapl 2007 araz Warnecke 2017, ktdre stanowi walidacje badania Trapl 2007, W obu
badaniach rozpoznanie aspiracii i dysfagii prowadzaone byto z ufyciem metad instrumental-
mych [stosowano badanie fiberoskopowe, FEEY) oraz testu przesiewowsgo GLUSS. Waniki
badar wskazuijg, iZ zastosowanie testu GLLSS mofe wphbawad na zwigkszenie odsetka pa-
cientdw z roZpoznaniem aspiracii w pomwnaniu z zastosowaniem metod instrumental mych.
Fonizej zestawiono wyniki badan oraz oszacowano wartosd predykcying dodatnig testu,
przy pomocy sredniej wazonej liczbg pacjentdw wiaczonych do analizy.

Tab. 29. 5truktura diagnoz z zastosowaniem testu GUSS oraz metod instru-
mentalnych na podstawie Trapl 2007 i Warnecke 2017.

Ba daniefarupa GUSS+/FEES+ GUSS+/FEES- Suma PPY

Trapl 20077 | 13 3 16 81,25%

Trapl 2007 7 1I 14 A 19 ¥3,68%

Warnecke 2017 1a] 19 74 74,32%
srednia wazona: 75,23%

Wy modelu zatozenie realizowano poprzez uwzglednignie odsetka pacjentow z diagnozg
fatszywie pozybywng w ramieniu kontrali.

Tab. 30. Zestawienie parametriw wykorzystanych w scenariuszowej analizie
wrazliwosci - model dynamiczny.

Skiad we jiciowy kohorty Wartosc/zakres w analizie Zrddto danych, uzasadnie nie
wraz liwosci zakresu
Mutilis Clean®
Dysfagia z aspiracia, 100%, Warnecke 2017
Dysfagia bez aspiracji 0% Warnecke 2017
BEC
Dysfagia z aspiracia, 75,23% Warnecke 2017
Dysfagia bez aspiracji 24,77% Warnecke 2017

2.2.7.1.3 Analiza efektywnosci-kosztow [ CEA]

Wy scenariuszu zatorono, i efekbywnosd MNutilis Clear® wynika wtacznie z zyskanych lat
fycia pacjentow [LYG). W modelu zatodenie to realizowano, poprzez przypisanie wartodici 1
dla uzytecznosci standw zdrowia obejmujacych udar mdzgu, dysfagie z aspiracijg oraz dys-
fagie bez aspiracii oraz wartosci O dla dekrementu ufytecznosci stanu zdrowia obejmuig-
cedo wystapienie zachbystowegn zapalenia pluc [zardwno u pacjentdw z dysfagia i aspira-
cjg jak i u pacjentdw z dysfagia, lecz bez aspiracii].
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2.2.7.1.4Dozywotni horyzont analizy [Lifetime horizon]

W Ty scenaruszu zatozono dozywotni horyzont analizy. ZatoZzenie realizowano poprzes
uwzglednienie w oszacowaniach sredniego dalszego przeiycia pacjentdw po udarze mozgu
na podstawie badania Boysen 2009, w ktdrym badano diugoterminowe przedyvoie dunskich
pacjentduw po udarze mdzgu. Okres obserwacii w badaniu wyniost 20 lat. Dalsze przedycie
pacientdw po udarze mdzgu w Polsce oszacowano na podstawie damych badania Boysen
Q09 dla pozczegdlnych grup wiskowych oraz sredniej wicsku pacjentdw w dniu zachoro-
ywania na podstawie badania Jucha 2013, do ktdrego wigczono populacie pacjentduw za-
migszkujacych teren powiatu i miasta Krosna.

Srednia wieku pacjentdw w dniu zachorowania wyniosta 74,2 lat w przypadku kobiet (K]
araz 68,6 lat w przypadku meiczyzn (M) ; kobiety stanowity 54,3% populacii.

Oczekiwane dalsze przeiycie pacjentdw przedstawiono poniZzej w formie wykresu. Dane
Zrodtowe przyblizano funkcig logarytmiczng, na zasadzie najlepszegn dopasowania krzywei
(par. Rys. 6], Leyskano wysokie wepdtczynniki korelacii, B2 = 0,9957 oraz 00,9967,

Rys. 6. Oczekiwane dalsze przezycie pacjentow po udarze mézgu. Opraco-
wanie wiasne na podstawie Boysen 2009.
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Ma podstawie przyblizenia oszacowano oczekiwane dalsze przedycie pacjentow w wisku
/4.2 lat dla kobiet oraz 68,6 lat dla mefczyzn, ktdre nastepnie waZono udzistem kobiet i
mefczyzn wostrukturze zachorowan [Jucha 2013). Srednie oczekiwane dalsze przefycie
pac jentduy wayniosto 7,9, czyli w przyblizeniu 8 lat, zatem oczekiwane dalsze przefycie po
pieraszym roku od udaru mozgu wyniesie 7 lat. Wartosd te dyskontowano zgodnie z zale-
ceniami wytycznych ADTMIT, a preyjeta stopa dyskontowa wyniosta 3,5% [wyniki zdrowot-
nel . Zdyskontowana liczba dalszych lat fycia pacjentdw wyniosta 5,91 roku. Szczegdtowe
obliczenia przedstawiono w arkuszu kalkulacyjmym analizy ekonomicznej.
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2.2.7.1.5Ryzyko zgonu pacjentow po udarze mozgu na podstawie Jucha 2013
[Mortality Jucha]

Wy scenaruszu zatoZzono, Ze nyEyko zg9onu pacjentdw po udarze modzgu bedzie analogiczne
do tego obserwowanegn w publikacii Jucha 2013, Szczegitowe oszacowania parametm
preedstawiono w rozdz. 2.2.3.3.

2.2.7.1.6Brak monitorowania [No monitoring]

Wy scenariuszu zatoZzono, 2 monitorowanie pacjentdw bedzie sie odbywato w sposdbh natu-
ralmy i nie badzie wigzato sig z dodatkowymi kosztami dla ptatnika publicznego. W modelu
zatofenie realizowano poprzez uwzg ednienie wizyt monitorujgoych o koszcie O PLMN w kaz-
dyrm cyklu modelu.

2.2.7.1.70dmienne koszty leczenia zachtystowego zapalenia ptuc [Pneumeonia
costs)

Wy scenariuszu Zatofono, e lecrenie zachbystowego zapalenia ptuc bedzie finansowane w
ramach leczenia zapalenia ptuc 0 przebiegu innym niz cigzki i bedzie sig wigzato z nizszg
wyceng swiadczenia. Koszty leczenia zachtystowegn zapalenia ptuc w tym scenariuszu ana-
lizy wrazliwosci preyjeto zatem na poziomig 1300 PLM (por. rozdz. 2.1.5.3].

2.2.7.1.80dmienne zuzycie Nutilis Clear® [Nutilis consumption]

Wy scenariuszu zatoZzone odmienng Zudycie produktu MNutilis Clear®, zgodnie z zatozeniami
poczynionymi w modelu statycznym (por. Rozdz. 2.1.7.1.2).

2.2.7.2 Probabilistyczna analiza wrazliwosci [Perform PSA]

Wiele parametriw wykorzystanych w obliczeniach szacowano na podstawie prob losowych,
zatem ich wartoic obamczona jest bltedem statystyczrym. Wpbyw tych bteddw [wystepuia-
cych jednoczesnie dla wazystkich szacowanych parametriw modelu] zbadano przy wyko-
Zystaniu probabilistyczne] analizy wracliwosci [PRA, ang. probabilistic sensitivity analy-
sig]. Woanalizie tej wykorzystano podejicie symulacii Monte Carlo: wartosci szacowanych
parametrnivw generowano z okreslomych rozktaddw prawdopodobienstwa i dla tak wygene-
rowanych Zestawdw parametriw sZacowano parametry wynikowe [koszty, efekty zd mowot-
ne, itd.]. ¥ ten sposob otrzymano rozktad prawdopodobienstwa parametrow wynikowych
odpowiadajacych szumowi Twigzanemu Z oszacowaniami parametrdw wejsciowach. Posu-
mowania wartosci preedstawiono ponizej w formmie tabelaryczne], w nawiasach kwadrato-
wych podano nazwy parametrow zgndne z nazewnictwem stosowanym w arkuszu kalkula-
CYIY .

Whmiki PSA zilustrowano przy pomocy wykresu rozrzutu (ang. scatter plot] w tzw. prze-
strzeni koszty-efekty [ang. CE-plane) w wersii inkrementalne], przedstawiajgc na jedmym
wikrasia rozktad rdZnic miedzy analizowang interwencig a komparatorem dla kosztow i
efektdw zdrowotmych., Dodatkowo wykreslono kizywe akceptowalnosci ([CEAC, ang. cost-
effectiveness qoceptability curve).

Prawdopodobienstwo wystapienia zachtystowego zapalenia ptuc U pacjentdw ber dysfagi
oraz wartodci uzytecznosci randomizowano z uZyciem rozkiadu beta [gdvi pozwala na uzy-
skanie dodatnich wartosci]. YWartosci nyzyka wzglednego obejmujgce navko wzgedne wy-
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stapienia zachbystowego zapalenia ptuc U pacjentdw z aspiracia, bez aspiracii oraz ryzyko
wrdledne zgonu u pacjentdw z zachtystowym zapaleniem ptuc randomizowano Z ufyciem
rozktadu normalnego. Pozostate parametry, obamczone najmniegjszg 2miennosciy, takiz jak
koszty BSC, koszty Mutilis Clear®, koszty lecrenia zachbystowegn zapalenia pluc, koszty
monitorowania pacjentivw, prawdopodobisnstwo zmiany diagnozy na skali GLAS randomi-
Zowano 7 ufyciem rozktadu jednostajnego ciggtegn.

2.2.8 Walidacja modelu

Preeprowadzono walidacje wewnetrzng modelu, wykorzystujac nastepujace podejscie:

1. podstawiono zerowe wartosci dla sktadowych kosztowych/cen, aby upewnic sig, Ze
otrzymujermy oczekivwane wyniki [brak kosztdw w danej kategoni],

2. Zrdwmywano wartosci parametrow wejiciowych dla analizowane] technologii i kom-
paratordw, aby upewnic sig, fe nie wystepujg rdznice dla wartosci wynikowych,

3. pryimowano skrajne wartosci dla nyzyka zgonu, aby upewnic sie, fe otrzymyawane
53 intuicyine wyniki.

Wialidacja wewnetzna potwierdzita poprawnoid modelu.

W wyniku przegladu systematycznego [por Fozdz. 1) nie odnaleziono innych modeli doty-
czacych badanego zjawiska, 7 tegn powodu nie przeprowadzonn walidacji konwergencii.
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3 Wyniki

3.1Model statyczny, Nutilis Clear® vs. BSC
3.1.1 Wyniki analizy podstawowej

Ma podstavwie przeprowadzone] analizy mozna stwierdzic, fe stosowanie Mutilis Clear® we
wiioskowany mwskazaniu wigfe sie Ze zwigkszeniem QALY 0 ok. 0,029 w pordwnaniu z B5C.
Knszt inkrementalny stosowania Mutilis Clear® jest waZszy o ok. _ w przypadku
analizy z perspektywy NFZ i o ok. ||| NN z perspektveny wspdine].

Tym samym oszacowany inkrementalny wspdtczynnik kosztdw-uiytecznosci wynosi [T

Bz cerspektyuy NFZ | [ z oerspektywy wspdlned, a zatem jest wyraznie nizszy
niz obowigzujgcy w Polsce prig optacalnosci, tj. 134 514 PLMNAQALY.

Fonizej przedstawiono szczegitowe oszacowania efektu zdrowotnego i kosztu zwigzanego
7e stosowang terapia, osracowany ICUR oraz ceny progowe, dla obu analizowanych per-

spaktya,

Tab. 31. Wyniki analizy podstawowej v BSC. Koszty, CZIN w PLN. ICUR w
PLN/QALY - model statyczny.

Kategoria Mutilis Clear® BSC Mutilis Clear® vs BSC

Efekty [QALY) 0,052 0,022 0,029

Perspektyviara platnika publicznego

Koszhty catkowite, w tym

koszty terapii dysfagii®

koszy terapii zachtysto-
wego zapalenia ptuc
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o

1

ICUR n.d. n.d. e

Progowa CZIN n.d. n.d.

Perspektywa wspolna

A
Koszty catkowite, w tym -
L

koszty terapii dysfagii®

koszy terapii zachiysto-
wego zapalenia ptuc
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£
-
o
]
0
o
o
L
]
[
&
o
e

ICUR n.d. n.d. e

Progowa CZIN ] n.d. n.d.

n.d. - nie dotyczy
*rdwnoznaczne z kosztami Nutilis Clean®

n

0



3.1.2 Analiza wrazliwosci

3.1.2.1  Jednokierunkowa analiza wrazliwosci [Perform one way
SA (static model)]

Ola kluczowych parametrow modelu przeprowadzono jednokierunkows analizg wrazl iwosci
obejmujacy analize wartosci skrajmych. YWyniki analizy przedstawiono w postaci wykresu
tornado. MNajwigkszy wptyw na wyniki oszacowan wykazata wartodd uiytecznosci stanu
zd rovwia obejmujgcego pacjentdw z dysfagig po darze mozgu, lecz bez aspiracii. Obsenwvo-
wano rownied umiarkowany wpbyw parametrdw obejmujgcych prawdopodobienstwo wysta-
pienia zachtystowego zapalenia ptuc u pacjentdw z aspiracji oraz bez aspiracji. Majrmniei-
sy wphyw na wyniki modelu miagta wartos? preyiete] ufytecznosci stanu zdrowia obejmu-
jaceon pacientow Z Zachtystowym zapaleniem ptuc (por Rys. 7).

Rys. 7. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci ws. B5C. Model sta-
tyczny (kolorem niebieskim oznaczono wartosci obliczone na podstawie mi-
nimalnej wartosci parametru; kolorem zéttym oznaczono wartosci obliczone
na podstawie maksymalnej wartosci parametru).

3.1.2.2 Odmienne zuzycie Nutilis Clear® [Nutilis consumption]
Wy scenariuszu uwzgledniono odmienne zuycie Mutilis Cleard.

Ma podstawie nszacowarn mozna stwierdzic, Ze stosowanie Mutilis Clear® we wnioskowanym
ywekazaniu wigie sig Ze zwigkszeniem QALY o ok. 0,029 w pordwnaniu z BSC. Koszt inkre-
mentalny stosowania Nutilis Clear® jest wyiszy o ok. ||| Gz~ 0=ypadku analizy 2

perspektywy NFZ 1 0 ok, _z perspekbywy wipolnej.
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Tym samym oszacowany inkrementalny wspstczynnik uiytecznodci-kasztdw wynosi [T
B - perspektyuy NFZ i [ z perspektvery wspdine], a zatem jest nizszy niz abo-
wigzujaoy w Polsce progoptacalnosci, tj. 134 514 PLMNS QALY

PoniZzej przedstawiono szczegitowe oszacowania efekty zdrowotnegn | kostu zwigzanego
Ze stosowang terapig, oszacowany |CUR oraz ceny progowe, dla obu analizowanych per-
spakbya

Tab. 32. Wyniki analizy wrazliwosci uwzgledniajacej odmienne zuzycie Muti-
lis Clear® vs BSC. Koszty, CZIN wPLN. ICUR w PLN/QALY (model statyczny).

Kategoria Mutilis Clear® BSC Mutilis Clear® vs BSC
Efekty [QALY) 0,052 0,022 0,029
Perspektyviara platnika publicznego

Koszty catkowite, w tym - i -
koszty terapii dysfagii® - - -
f;gzﬂ?’ ;2;‘3?;1”?:;'13”?”' 33,75 234,63 -200,58
ICUR n.d. n.d, e
Progowa CIN ] n.d. n.d.
Perspektyiva wspdlna

Koszty catkowite, w tym ] I ]
koszty terapii dysfagii® - i -
f;gzﬂ?’ ;2;3?;‘52;’13”;"” 33,75 234,63 200,88
ICUR n.d. n.d. e
Progowsa CIN [ ] n.d. n.d.

n.d. - nie dotyczy
*rdwnoznaczne 7 kosztami Notilis Clean®

3.1.2.3 Odmienne koszty leczenia zachtystowego zapalenia ptuc
[Pneumonia costs]

Wy scenanuszu wawzgledniono aodmienng wyceng MFZ w zakresie kosztow lecrenia zachty-
stowedo Zapalania ptuc.

Ma podstawie oszacowan mozna stwierdzic, Fe stosowanie Mutilis Clear® we wnioskowanym
wokazaniu wigie sig Ze Zwigkszeniem QALY o ok. 0,029 w porownaniu z B5C. Koszt inkre-
mentalny stosowania MNutilis Clear® jest wiszy o ok. _ v preypadku analizy z
perspektywy NFZ 1 o ok. ||z perspek by wspdlne].

Tym samym oszacowany inkrementalny wspotczynnik uZytecznosci-kosztow wiynosi -
Bz perspektyuy NFZ i [ z perspektveny wipdinej, a zatem jest nizszy niz obo-
wigzujgoy w Polsce progoptacalnosci, t. 134 514 PLMN/ QALY

PoniZzej przedstawiono szczegitowe oszacowania efektu zdrowotnegn | kosztu Zwigzanego
Ze stosowang terapig, oszacowany |CUR oraz ceny progowe, dla obu analizowanych per-

spakbya,
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Tab. 33. Wyniki analizy wrazliwosci uwzgledniajacej koszty leczenia zachty-
stowego zapalenia ptuc vs BSC. Koszty, CZNw PLN. ICUR w PLN/QALY imodel

statyczny).
Kategoria Mutilis Clear® BSC Mutilis Clear® vs BSC
Efekty [QALY) 0,052 0,022 0,029
Perspekivwa ptatnika publicznego
Koszhy catkowite, w tym - - -
koszty terapii dysfagii® i i -
f;gz;’ ;2;2?;‘&:';'1?’;"” 22,81 158,54 -135,73
ICUR n.d. n.d. ]
Progowa CIN ﬁ n.d. n.d.
Perspekiyvewa wspolna
Koszty catkowite, w tym i i -
koszty terapii dysfagii® I ] I
Kozt Tetapil sachintg: 22,81 158, 54 135,73
wegd zapalenia ptuc ! ! !
ICUR n.d. n.d. ]
Progowa CIN I n.d. n.d.

n.d. - nie dotyczy
*rdwnoznaczne z kosztami Nutilis Clean®

3.1.2.4 Probabilistyczna analiza wrazliwosci [Perform PSA (static
model)]

Wy ramach opracowania przeprowadzono p robabilistyczng analize wrazliwosci.

Whmiki z perspekbyusy NFZ przedstawiono przy pomocy wykrasu rozrzutu [Rys. 8], na kio-
ryim Zaznaczono 1000 punktow [na osi odcigtych zaznaczono roznice efektu, na osi rFed-
nych rdEnice kosztu] uzyskanych w drodze symulacii (kolor niebieski). Zdtty punkt repre-
Zentuje wynik analizy podstawowei. Linig przenswang Zilustrowano wartosé progu optacal-
nosci stosowanego w Polsce [wartodci symulacii lezace w dot i na prawo od tej linil nalezy
traktowad jako wskazujgce na optacalno:d stosowania analizowanej technologii].

Dodatkowo, wyniki przestawiono w postaci kizywej akceptowalnosci, ktdra ukazuje praw-
dopodobieristwo kosztowe] uZytecznosci terapii Mutilis Clear® w zaleZznosci od preyjetegn
progu optacalnosci (Fys. 9], 2 wykresu wynika niemal 100% prawdopodobignstwo, Ze Mutilis
Clear® w pordwnaniu z BSC jest terapig kosztowno-uiyteczng [wyniki pojawiajace sie w
prawe] dolnej cwiartce na wykresie rozrzutu], przy preyjetym progu optacalnosci, wyno-
sZacym 124 514 PLNS QALY.

Tym samym  probabilistyczna analiza wrazliwosci wskazuje na odpomosc  whiosku
0 kosztowe] efekbywnosci stosowania Mutilis Clear®.
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Rys. 8. Wykres rozrzutu dla poréwnania badanej technologii vs BSC z per-
spektywy wspolnej ptatnikow - mo del statyczny.

Rys. 9. Krzywa akceptowalnoici dla badanej technologii vs BSC z perspekty-

wy wspdlnej ptatnikdw - mo del statyczny




3.2Model dynamiczny, Nutilis Clear® vs. BSC
3.2.1 Wyniki analizy podstawowej

Ma podstawie przeprowadzonej analizy mozna stwierdzic, Ze stosowanie Mutilis Clear® we
whioskoweany m wskazaniu wigge sig ze mwigkszeniem QALY o ok. 0,017 w pordwnaniu z BSC.
kaszt inkrementalny stosowania Mutilis Clear® jest wyzszy o ok. ||| Gl v r=ypadku
analizy z perspaktyasy MEZ 0 ok. _z parspekibyany wipdlne].

Tym samym oszacowany inkrementalny wspatczynnik kaosztdw-uzytecznoscl wynosi [
Bz rerspektywy NFZ i [ z perspektywy wspdlned, a zatem jest wyrainie nizszy
niz obowigzujacy w Polsce prog optacalnosci, ti. 134 514 PLM/QALY.

Ponizej przedstawiono szczegitowe oszacowania efektu zdrmowotnegn i kosztu zwigzanegn
Ze stosowang terapia, oszacowany |CUR oraz ceny progowe, dla obu analizowanych per-
sp ek by

Tab. 34. Wyniki analizy podstawowej v B5C. Koszty, CZIN w PLN. ICUR w
PLM/OALY - model dynamiczny.

Kategoria Mutilis Clear® BSC Mutilis Clear® ws BSC
Efekty [QALY) 0,303 0,286 0,017
Perspektyvwa ptatnika publicznego

Koszty catkowite, w tym i i e
koszty terapii dysfagii* e e
f;gzg éggifé‘nfjcpqtfm' 72,08 210,49 138,41
koszty monitorowania 310,25 307,41 2,84
ICUR n.d. n.d. e
Progows CIN ] n.d. n.d.
Perspekiyvia wspdlna

Koszhy catkowite, w tym i i e
koszty terapii dysfagii® e e
f;gzg ;:;Z'f;‘nf:cp':ﬁ”;t”' 72,08 210,49 138,41
koszty monitorowania 30,25 307,44 2,84
ICUR n.d. n.d. [
Progowa CZN [ ] n.d. n.d.

n.d. - nie dotyczy
*rdwnoznaczne 7 kosztami Nutilis Clean®
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3.2.2 Analiza wrazliwosci

3.2.2.1 Jednokierunkowa analiza wrazliwosci [Perform one way
SA]

Ola kluczowych parametrow modelu przeprowadzono jednokierunkows analizg wrazl iwosci
obejmujacy analize wartosci skrajmych. Ywyniki analizy przedstawiono w postaci wykresu
tornado. MNajwigkszy wphyw na wyniki analizy podstawowe]j miata wartosd przyjetego ryzy-
ka wzd ednego wystapienia zachtystovwego zapal enia ptuc U pacjentdw z dysfagig po udarze
mozZgu oraz z aspiracia, a takie prawdopodobienstwo wystapienia zachbystowego zapalenia
ptuc U pacjentow bez dysfagii. Umiarkowany wphbyw na wyniki oszacowan obserwowano w
preypadky parametrdw obejmuigcych neyko wzdedne wystapienia zachbystowegn zapal e-
nia ptuc u pacjentow z dysfagig, lecz bez aspiracji, ufytecznosd stanu zdrowia obejmuja-
cedn pacjentow 7 dysfagia, lecz bez aspiracii aoraz koszt Mutilis Clear®. Znikonmy wphyw na
wiyniki oszacowan wykazabty wartosci nzyka wzg ednegn zgonu U pacjentow Z zachbystowym
zapaleniem ptuc, koszt leczenia zachbystowego zapalenia ptuc, ugytecznosd stanu pacjen-
tow bez dysfagii, uiytecznosd dekrementu stanu zdrowia obejmujacegn wystapienie za-
chbystowego zapalenia ptuc, ryzyko nasilenia objawdw dysfagii oraz wysokosc kosztow mo-
nitorowania pacjentdw (par. Rys. 10].

Rys. 10. Wyniki jednokierunkowej analizy wrazliwosci vs. B5C z perspekty-
wy wspoélnej platnikéw. Model dynamiczny (kolorem niebieskim oznaczono
wartosci obliczone na podstawie minimalnej wartosci parametru; kolorem
2ottym oznaczono wartosci obliczone na podstawie maksymalnej wartosci
parametru).
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3.2.2.2 Wartos¢ predykcyjna dodatnia testu GUSS [GUSS test PPY]

Wy scenaruszu wawzgledniono wpbyw wartodci predykoyijne] dodatnie] testu przesiewowego
GElUSS na rozpoznawanie dysfagii i aspiracji u pacjentdw po udarze mozgu.

Ma podstawie oszacowar mozna stwierdzic, Ze stosowanie Mutilis Clear® we whnioskowanym
wekazaniu wigfe sig Ze zwigkszeniem QALY o ok. 0,013 w parmdwnaniu z B5C. Koszt inkre-
mentalny stosowania MNutilis Clear® jost wyZszy 0 ok. _ v preypadku analizy z
perspektywy NFZ 1 o ok. || z perspektroy wipdine;.

Tym sarmym oszacowany inkrementalny wspotczynnik uiytecznosci-kosztow wynosi [T

Bz cerspektyuy NFZ i [ = perspektvery wspdlne], a zatem jest nizszy niz abo-
wigzujacy w Polsce pragoptacalnosci, tj. 134 514 PLMNS QALY.

Fonizej przedstawiono szczegitowe oszacowania efektu zdrowotnego 1 kosztu zwigzanego
7e stosowang terapia, osracowany ICUR oraz ceny progowe, dla obu analizowanych per-

spaktya,

Tab. 35 Wyniki analizy wrazliwosci uwzgledniajacej wartosé predykcyjna
dodatnia testu GUSS vs BSC. Koszty, CIN w PLN. ICUR w PLN/QALY (model

dynamiczny).
Kategoria Mutilis Clear® BSC Mutilis Clear® vs BSC
Efekty [QALY) 0,303 0,291 0,013

Perspektyviaa platnika publicznego

Koszty catkowite, w tym

koszty terapii dysfagii®

koszy terapii zachiysto-

; 72,08 176,
wegn zapalenia ptuc

o]

4

=
o
=
S
(=)

b |
o
B |
(=3

koszty rmonitorowania 30,25 231,49 ;

ICUR n.d.

Progowa CZN n.d.

Perspekiyvea wspolna

=)
[

n.d
—
Koszty catkowite, w tym e e
= =

koszty terapii dysfagii®

koszy terapii zachiysto-

wego zapalenia ptuc F2 08 176,24 -104,16
koszty monitorowania 310,25 231,49 78,74
ICUR n.d. n.d. T |
Progowa CZIN ] n.d. n.d.

n.d. - nie dotyczy
*rownoznaczne z kosztami Mutilis Clean®

3.2.2.3 Analiza efektywnosci-kosztow [CEA]

Wy scenariuszu pominieto wartosci uZytecznodci standw zdrowia i przeprowadzono klasycz-
ng analize efektywnosci-koszidw.




Ma podstawie oszacowar mozna stwierdzic, Ze stosowanie Mutilis Clear® we whioskowanym
wekazaniu wigfe sie Ze zwigkszeniem zyskanych lat Zycia [LYG) o ok. 0,008 w pardwnanil z
BSC. Koszt inkrementalny stosowania Mutilis Clear® jest wyzszy o ok. |Gz v rev-
padku analizy z perspektywy NFZ 1 o ok. || z perspektrny wspdine;.

Tym sammym oszacowany inkrementalny wepotczynnik ufytecznosci-kKosztow wynosi -
Bz cerspektyuy NFZ i [ z perspektvery wspdlne], a zatem jest nizszy niz obo-
wigzujacy w Polsce progoptacalnosci, tj. 124 514 PLNSLY G,

FPonizej przedstawiono szczegitowe oszacowania efektu zdrowotnego i kosztu zwigzanego
e stosowang terapia, oszacowany |CER oraz ceny progowe, dla obu analizowanych per-

spakbya,

Tab. 36. Wyniki analizy wrazliwosci obejmujacej analize efektywnosci kosz-
téw vs BSC. Koszty, CIN w PLN. ICUR w PLN/QALY (mo del dynamiczny).

Kategoria Mutilis Clear® BSC Mutilis Clear® vs BSC
Efekty [LYG) 0,664 0,656 0,008
Perspektyvwa ptatnika publicznego

Koszhy catkowite, w tym - - -
koszty terapii dysfagii® i : -
f;gzg ;2;3?;‘5:';'1??” 72,08 210,49 138,41
koszty monitorowania 30,25 307,41 2,84
ICER n.d. n.d. ]
Progowa CZN I n.d. n.d.
Perspektyvwa wspolna

Koszty catkawite, w tym e I I
koszty terapii dysfagii® i : -
f;gz;’ ;2;?;‘5:“;?’;"” 72,08 210,49 138,41
koszty monitorowania 310,25 307,41 2,84
ICER: n.d. n.d, e
Progowa CIN ] n.d. n.d.

n.d. - nie dotyczy
*rdwnoznaczne 7 kosztami Nutilis Clean®

3.2.2.4 Dozywotni horyzont analizy [Lifetime horizon]

Wy scenariuszu uwzdedniono wphbyw uwzglednienia dodywotniego horgyzontu analizy na wy-
niki modelowania. Wartos¢ zyskanych lat Zycia skorygowanych o jakosc dyskontowano

zgodnie z zaleceniami wytyczmych AQTMIT, preyieta stopa dyskontowa wyniosta 3,5%.

Ma podstawie nszacowan mozna stwierdzic, Ze stosowanie Mutilis Cleard® we wnioskowanym
ywekazaniu wigie sig Ze zwigkszeniem QALY o ok. 0,017 w pordwnaniu z BSC. Koszt inkre-
mentalny stosowania MNutilis Clear® jest wyiszy o ok. _ w przypadku analizy z

perspektywy NFZ 1 o ok. ||z perspektroy wepdine].
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Tym samym oszacowany inkrementalny wspstczynnik uiytecznodci-kasztdw wynosi [T
B - perspektyuy NFZ i [ z perspektvery wspdine], a zatem jest nizszy niz abo-
wigzujaoy w Polsce progoptacalnosci, tj. 134 514 PLMNS QALY

PoniZzej przedstawiono szczegitowe oszacowania efekty zdrowotnegn | kostu zwigzanego
Ze stosowang terapig, oszacowany |CUR oraz ceny progowe, dla obu analizowanych per-

spakbya

Tab. 37. Wyniki analizy wraZliwosici uwzgledniajacej doZzywotni horyzont
analizy vs B5C. Koszty, CIN w PLN. ICUR w PLN/QALY {mo del dynamiczny].

Kategoria Mutilis Clear® BSC Mutilis Clear® vs BSC
Efekty [QALY) 0,333 0,216 0,017
Perspektyviara platnika publicznego

Koszhy catkowite, w tym i i e
koszty terapii dysfagii® e e

koszy terapii zachiysto-

i e 72,08 210,49 -138,41
koszty monitorowania 30,25 307,44 2,84

ICUR n.d. n.d. I

Progowa CZN [ ] n.d. n.d.

Perspektyvwa wspolna

Koszhy catkowite, w tym i i e

koszty terapii dysfagii® e e

koszy terapii zachtysto-

wegn zapalenia ptuc 72,08 210,49 -138,41
koszty rmonitorowania 310,25 307,41 2,84
ICUR n.d. n.d. I
Progowa CIM ﬁ n.d. n.d.

n.d. - nie dotyczy
*rownoznaczne z kosztami Mutilis Clean®

3.2.2.5 Ryzyko zgonu pacjentow po udarze mézgu na podstawie
Jucha 2013 [Mortality Jucha]

Wy scenariuszu uwzgledniono alternatywne wartosci ryzyka zgonu pacjentow po udarze mo-
7Zou na podstawie publikacji Jucha 2013.

Ma podstawie oszacowan moZzna stwierdzic, Fe stosowanie Mutilis Clear® we whnioskowanyrm
ywekazaniu wigie sig Ze zwigkszeniem QALY o ok. 0,017 w pordwnaniu z BSC. Koszt inkre-
mentalny stosowania MNutilis Clear® jest wyiszy o ok. _ w przypadky analizy z
perspektywy NFZ 1 o ok. ||z perspektvoy wepdine.

Tym samym oszacowany inkrementalny wapdtczynnik ufytecznosci-kosztow wynosi -
Bz cerspektyuy WFZ i [N = perspektvay wspdlnej, a zatem jest nizszy niz obo-
wigzujacy w Polsce pragoptacalnosci, ti. 124 514 PLMN/ QALY.
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FoniZzej przedstawiono szczegitowse oszacowania efektu zdrowotnego | kosztu Zwigzanego
7e stosowang terapia, osracowany ICUR oraz ceny progowe, dla obu analizowanych per-
spakityw,

Tab. 38. Wyniki analizy wrazliwosci uwzgledniajacej odmienne ryzyko zgonu
pacjentéw po udarze mdzgu vs B5C. Koszty, CIN w PLN. ICUR w PLN/OQALY
(mo del dynamiczny).

Kategoria Mutilis Clear® BSC Mutilis Clear® vs BSC

Efkty (QALY) : 0,017

L=
5]
o
I
=
%]
(5]
=38

Perspektyviua platnika publicznego

Koszhty catkowite, w tym - - -
koszty terapii dysfagii® i : -
s B418 pe T
koszty monitorowania 330,31 329,38 0,93
ICUR n.d. n.d. e
Progowa CIN ] n.d n.d.
Perspekiyvwa wspolna

Koszty catkowite, w tym - - -
koszty terapii dysfagii™ - ! -

koszy terapii zachtysto-
wegd zapalenia ptuc

o
I
s
o~
ra
A
e
[
ra
it
-
£
L]
-

koszty monitorowania 330,31 329.38 0,93

ICUR

3
[
]
[

Progowa CZH

n.d. - nie dotyczy
*rdwnoznaczne 7 kosztami Nutilis Clean®

3.2.2.6 Brak monitorowania [No monitoring]

Wy scenariuszu wwzgledniono brak monitorowania pacjentdw, scenariusz ten odpowiada
rownies sytuacii, w ktorej monitorowanie jest ustalang indywidualnie dla kazdego pacjen-
ta i odpowiada dynamice przemijania dysfagii.

Ma podstawie nszacowan mozna stwierdzic, Ze stosowanie Mutilis Clear® we wnioskowanym
ywskaraniu wigie sig ze zwigkszeniem QALY o ok. 0,017 w pormdwnaniu z BSC. Koszt inkre-
mentalny stosowania MNutilis Clear® jost wyiszy 0 ok. _ w preypadku analizy z
perspekbywy NFZ 1 o ok. || z perspektrwy wipdine;.

Tym samym oszacowany inkrementalny wapdtczynnik ufytecznosci-kosztow wynosi -
Bz cerspektyuy NFZ i [ = perspektvary wspdine], a zatem jest nizszy nif abo-
wigzujacy w Polsce pragoptacalnosci, tj. 134 514 PLMNS QALY.

FoniZzej przedstawiono szczegitowse oszacowania efektu zdrowotnegn | kosztu zwigzanego
7o stosowang terapia, oszacowany |CUR oraz ceny progowe, dla obu analizowanych per-

spekityw,
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Tab. 39. Wyniki analizy wrazliwoici uwzgledniajacej brak monitorowania
dysfagii u pacjentéw vs BSC. Koszty, CIN w PLN. ICUR w PLN/QALY imodel

dynamiczny).
Kategoria Mutilis Clear® BSC Mutilis Clear® vs BSC
Efekty [QALY) 0,303 0,286 0,017
Perspekivwa ptatnika publicznego
Koszhy catkowite, w tym - - -
koszty terapii dysfagii® i i -
f;gz;’ _Lt:;f;‘nf:':p%ft” 72,08 210,49 138,41
koszty monitarowania 0,00 0,00 0,00
ICUR n.d n.d. e
Progowa CIN ] n.d. n.d
Perspektyvia wspdlna
Koszhy catkawite, w tym ] N |
koszty terapii dysfagii* i : -
f;gzﬂ?’ ézgg?é‘nfjcpw;m 72,08 210,49 138,41
koszty monitorowania 0,00 0,00 0,00
ICUR n.d. n.d e
Progowea CZN ] n.d n.d.

n.d. - nie dotyczy
*rdwnoznaczne z kosztami Nutilis Clean®

3.2.2.7 Odmienne koszty leczenia zachtystowego zapalenia ptuc
[Pneumonia costs]

Wy scenanuszu uwzgledniono odmienng wyceng MFZ w zakresie kosztow leczenia zachty-
stowegn Zapal enia ptuc.

Ma podstawie oszacowan mozna stwierdzic, Ze stosowanie Mutilis Clear® we wnioskowanym
wekazaniu wigfe sig Ze zwigkszeniem QALY o ok. 0,017 w pardwnaniu z B5C. Koszt inkre-
mentalny stosowania Mutilis Clear® jest wyiszy o ok. |||~ pr=padku analizy z
parspekbyay MEZ 10 ok, _z parspekbywy wipdlned.

Tym samym oszacowany inkrementalny wipotczynnik uzytecznosci-kKosztow wynosi -
Bz cerspektyuy NFZ i [ z perspektvuny wspdine], a zatem jest nizszy niz obo-
wigzujaoy w Polsce progoptacalnosci, tj. 134 514 PLNS QALY

PoniZzej przedstawiono szczegitowse oszacowania efektu zdrowotnegn | kosztu zwigzanego
7o stosowang terapig, oszacowany |CUR oraz ceny progowe, dla obu analizowanych per-

spekbya,
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Tab. 40. Wyniki analizy wrazliwosci uwzgledniajacej odmienna wycene kosz-
tow leczenia zachtystowego zapalenia ptuc vs B5C. Koszty, CIN w PLN. ICUR
w PLN/QALY (mo del dynamiczny).

Kategoria Mutilis Clear® BSC Mutilis Clear® vs BSC
Efekty [QALY) 0,303 0,286 0,017
Perspekivwa ptatnika publicznego

Koszhy catkowite, w tym e e e
koszty terapii dysfagii® i i e
.
koszty monitarowania 310,25 307,41 2,84
ICUR n.d n.d, e
Progowa CIN ] n.d. n.d

Perspektyvia wspdlna

Koszhy catkawite, w tym e e e
koszty terapii dysfagii* i : -
e
koszty monitorowania 310,25 307,41 2,84
ICUR n.d. n.d. e
Progowa CZIN ] n.d. n.d.

n.d. - nie dotyczy
*rdwnoznaczne z kosztami Nutilis Clean®

3.2.2.8 Odmienne zuzycie Nutilis Clear® [Nutilis consumption]

Wy scenariuszu uwzgledniono odmienne zuzycie Mutilis Clerd®.

MNa podstawie oszacowan moZzna stwierdzic, 7e stosowanie Mutilis Clear® we wnioskowanym
wekazaniu wigfe sig Ze zwigkszeniem QALY o ok. 0,017 w pordwnaniu z BSC. Koszt inkre-
mentalny stosowania MNutilis Clear® jest wyiszy o ok. _ w preypadky analizy 7
perspektywy NFZ 1 o ok. ||z perspektroy wspdine;.

Tym samym oszacowany inkrementalny wapdtczynnik ufytecznosci-kosztdw wynosi -
B - rerspektvury NFZ i [ 2 perspektvay wspdlne], a zatemn jest nizszy niz obo-
wigzujacy w Polsce pragoptacalnosci, ti. 134 514 PLM QALY

FoniZzej przedstawiono szczegitowe oszacowania efektu zdrowotneoo | kosztu Zwigzanego
Ze stosowang terapig, oszacowany |CUR oraz ceny progowe, dla obu analizowanych per-

sp ek by,
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Tab. 41. Wyniki analizy wrazliwosci uwzgledniajgcej odmienne zuzycie Nuti-
lis Clear® vs BSC. Koszty, CIN wPLN. ICUR w PLN/QALY (model dynamiczny).

Kategoria Mutilis Clear® BSC Mutilis Clear® ws BSC
Efekty [QALY) 0,303 0,286 0,017
Perspektvwa ptatnika publicznego

Koszty catkawite, w tym ] ] ]
koszty terapii dysfagii® i i -
f;gz;’ ;2;3?;‘5:;'1?;"” 72,08 210,49 138,41
koszty monitarowania 310,25 307,41 2,84
ICUR n.d. n.d, e
Progowa CIN ] n.d. n.d

Parspektyiva wspdlna

Koszty catkowite, w tym ] I I
koszty terapii dysfagii® i : -
f;gzﬂ?’ ;2;3?;‘52;’13";"” 72,08 210,49 138,41
koszty monitorowania 310,25 307,41 2,584
ICUR n.d. n.d _
Progowa CZN ] n.d n.d.

n.d. - nie dotyczy
*rdwnoznaczne z kosztami Nutilis Clean®

3.2.2.9 Probabilistyczna analiza wrazliwosci [Perform PSA]

Wy ramach opracowania przeprowadzono probabilistyczng analize wrazliwosci.

Wamiki z perspektbywy MNFZ przedstawiono pray pomocy wykresu mzrzutu [Rys. 11], na kto-
ryim Zaznaczono 1000 punktow [na osi odcigtych zaznaczono roznice efektu, na osi Fed-
nych rdznice kosztu] uzyskanych w drodze symulacii (kolar niebieski). Zétty punkt repre-
Zentuje wynik analizy podstawowe]. Linig preenywang, [kolor zielony] zilustrowano wartose
progu optacalnosci stosowanego w Polsce [wartodci symulacii lezgce w ddt 1 na prawo od
tej linii naledy traktowacd jako wekazujace na optacalnoid stosowania analizowanej techno-
logii] .

Dodatkowo, wyniki przestawiono w postaci kreywej akceptowal nodci, ktdra ukazuje praw-
dopodobienstwo kosztowe] uZytecznodici terapii Mutilis Clear® w zalefnosci od pryjetego
progu optacalnodci [Rys. 12). £ wykresy wynika niemal 1008 prawdopodobienstwo, fe Muti-
lis Clear® w pordwnaniu 2 B5C jest terapig kosztowo-uiyteczng [wyniki pojawiajace sig w

prawe] dalnej dwiartce na wykresie rozrzutu), przy preyvietym progu optacalnosci, wyno-
sZacym 134 514 PLNS QALY.

Tym samym  probabilistyczna analiza wragliwosci wskazuje na odpomosc  wniosku
0 kosztowe] efekbywnosci stosowania Mutilis Clear®.
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Rys. 11. Wykres rozrzutu dla poréwnania badanej technologii vs B5SC z per-
spektywy wspolnej ptatnikéow - mo del dynamiczny.

Rys. 12. Krzywa akceptowalnosci dla badanej technologii vs B5C z perspek-

tywy wspdlnej ptatnikéw - model dynamiczny.




4 Ograniczenia

Jdednym z ograniczen analizy uZytecznosci kosztdw jest koniecznosd preyjecia wielu warto-
soi uFytecznodci, czesto z asobrnych badan lub z badar, ktdre zostalty przeprowadzone sto-
sunkowo dawno. Maledy jednak zarnaczyd, fe wiele spodmdd przyjetych ugytecznosci nie
rmznicuje wynikow dla obu ramion analizy. Dodatkowo, aby zminimalizowad mozliwoss
preyjecia btedmych ratozen dot. wartosci uZzytecznoici, przeprowadzono preeglad systema-
tyczry oraz analize wrazliwosci, w ktore] testowano przyjecia innych wartosci.

Modelowanie prowadzono w oparciu o naturalny przebieg dysfagii z uwagi na fakt, iz sto-
sowanie Mutilis Clear® nie wphywa na czas trwania objawdw, lecz minimalizuje nyzyvko wy-
stapienia aspiracii dzigki modyfikacii konsystencii pokarmdw. Modyfikacja konsystencii
pokammdw korzystnie wpbywa na poprawe skutecznosci oraz bezpiecrenstwa pobykania u
pacjentdvw po udarze mozgu. Wystepowanie aspiracii Zwigzane jest ze zwigkszeniem ryzy-
ka wystgpienia U pacjenta rachbystowego zapalenia pluc, ktdre z kolel wphywa na zwigk-
sZenie nyzyka zgonu. Zatem w modelowaniu skupiono sig na uwzd ednieniu wpbywu stoso-
ywania Mutilis Clear® na ograniczenie czestosci wystepowania zachbystowegn zapalenia ptuc
U pacjentdw po udarze mdzgu. Ograniczenie analizy stanowi nieuwzglednienie inmych moz-
ltwaych powikian, takich jak np. problem niedoiywienia wirdd pacjentdw po udarze, ktdre
moFe by dodatkowno pogtebione wystapieniem dysfagii. Ma drodze przegladu literatury nie
odnaleziono jednak dowoddw istotrmych statystycznie rdinic w zakresie wystepowania nie-
dofywienia lub innych powiktan udary mozgu u pacijentdw 7 aspiracig oraz ber aspiracii.

Srednie zuzycie Nutilis Clear® szacowana w oparciu o dane badania Garcia 2005, w ktdrym
przedstawiono udzig poszcrzegdlnych konsystencii w terapil pacjentdw z dysfagig ogdtem.
fatem dane te odnosza sig do populac]i zdefiniowane] szerze]. Pacjenci z dysfagig oraz z
aspiracig o nasileniu 10-14 pkt w skali GULS zgodnie z wynikami badania przesiewowego
stanowia grupe o trednim nasileniu dysfagii oraz z umiarkowanmym nyzykiem aspiracji - za-
termn zatofono, e Sradnie Zudycie w te] grupie mofe byd zblizone do sredniego zudycia pro-
dukty w populacii pacjentdw z dysfagig ogdtem. W celu zminimalizowania wphoawu tegn
ograniczenia Zuzycie Mutilis Clear® testowano w ramach analizy wrazliwosci.

Wy maodelu wwzg edniono cykliczne monitorowanie natezenia dysfagii i aspiracii u pacjen-
tow, W sytuaci rzeczywiste] oczekuije sig, e odstepy pomigdzy kolajnymi wizytami kon-
tralmymi bedg ustalane indyiidualnie w zalefnosci od stanu pacjenta oraz dynamiki uste-
powania u niego objawow dysfagii. CzestotliwosS oceny stanu zdrowia pacjenta, w tym
natgzenia dysfagii i poziomu aspiracji w ramach wizyt monitorujgcych, ustalono zgodnie z
adnal eziomymi wy tycznymi praktyki klinicznei w celu zminimalizowania ograniczen analizy
skonomiczneg].

Farametry kliniczne modelu szacowano na podstawie badan klinicznych o mozlivwe najwyz-
Zej jakosci dowoddw. Korzystano z wynikdw badan prospektywnych oraz analiz retrospek-
trwrych danych rejestrow kliniczrych. Do wszystkich badan klinicznych pacienci wigczani
byli konsekutywnie. Spacyfika przedstawionegn modelu ekonomicznego, tj. fakt, ii mecha-
nizrmami kieruje naturalny przebieg choroby, sprawia, i2 jakos¢ wigczonych badan stanowi
znikome ograniczenie analizy - wigkszodd badan prowadzona bwta na liczmych grupach pa-
cjentdw. Parametry roZnicujgce w modelu przyjeto jako wartoici rnyzyvka wzglednego wy-
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stapienia danego zdarzenia, wszystkie wartossi by istotne statystycznie, co rownisf ko-
rZystnie wphywa na minimalizacje ograniczen analizy.

Cawkowanie MNutilis Clean® oparto na frednim udziale danego poziomu Zageszczenia po-
kamdw w preskrypciach lekarskich. Ograniczenie analizy stanowd fakt, 17 w rrecmywistosci
moZl iwa jest sytuacja, w ktore] pacjent, w miare poprawy jegn stanu w czasie bedzie mogt
preyijmowac pokammy o nizsze] lepkodci [ti. np. jesli poczatkowo ralecans byto spoiyvwanis
pokammow zaggszozonych do poziomu kremu, wraz Z uphywerm cZasu 1 popraws, stanu pa-
cjenta wykazang w trakcie wizyty monitonijgce] moze zostad podigta decyzja o zreduko-
waniu stopnia zageszczenia spofywanych pokammow do poziomu syropu), co bedzie wply-
wac na obnizenie kosztow stosowania Mutilis Clear®,
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5 Dyskusja

Pordwnanie Mutilis Clear® z B5C prreprowadzono w formie analizy uZytecznosci kosztow,
poniewsr odnalezione badania wskazujg na rdznice w skutecznosci analizowanych terapii.
Wy ramach przeprowadzone] analizy skutecznosci klinicznej zidentyfikowano badanie do-
wodzgce wyrsZodci terapii obejmuigce] modyfikacje konsystancji pokammow nad brakiem
modyfikacii konsystencii pokarmou.

W przeprowadzone] analizie ufytecznosci kosztow wykorzystano dwa modele dotyczace
pordwnania Mutilis Clear® i BSC. W modelu statycznym oszacowania p reygotowano w opar-
ciu o sredni okres traania dysfagii U pacjentdw po udarze. Celem modelu statycznegn jest
czytelna ocena kosztdw i efektdw analizy przy mozlivwie niewielkiaj liczbie zatoZen i pray
pomocy prostych mechanizmow. WY modelu dynamicznym koszty 1 efekty zdrovwotne mode-
lowano na podstawie naturalnego przebiegu dysfagii u pacjentdw po udarze mozgu Z
uwzglednieniem ryzyka rozwinigcia zachbystowegno zapalenia ptuc oraz zgonu. Analiza ta
charakteryzuje sig wyiszg ztozonoicig a tym samym lepszym odwZorowaniam rZeczywiste-
an preebieguy dysfagli u pacjentdw przy koniecznoici wykorzystania wigksze] liczby para-
metrow, kidre wymadajg oszacowania.

Aby zminimalizowad mozliwosd przyiecia btednych zatofen, przeprowadzono przeglady
systematyczne dot. uiytecznosci i parametrdw klinicznych, dzigki ktdrym pobwierdzono
parametryzacie ww. modelu. Ponadto wartosci parametrow kliniczrych konsultowano z
ekspertami kliniczmymi (par. Fozdz. 8], Zmiennosd parametriw wejsciowych modelu testo-
wano takie w ramach analizy wrazliwosci.

Wy Zwvigzku 7 niewielkim wspdtptaceniem pacjenta w terapii [odptatnosd ryczattowa) wyniki
analizy z parspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wipolne] ptatnikow s3 po-
dobne. W ramach walidacji komwergenc ji przeprowadzono wyszukivwanie analiz ekonomicz-
mych. Mie odnaleziono fadnych publikacii, zatem niemozliwe bywto pordwnanie modelu oraz
jegn wynikdw Z innymi modelami.

YW modelu statycznym ICUR oszacowano na _ Z perspektywy MFZ 1'_ z
perspekbywy wspdlne]. W modelu dynamicznym ICUR oszacowano na |||z perspek-
vy NFZ 1 [ z perspek bpoy wepdinej. Uzyskanie zbieznych waynikdw w abu typach
analizy ekonomiczne] wikazuje na wiarygodnoss oszacowan Uy tecznosci kosztowe] stoso-
ywania Mutilis Clear® u pacjentdw po udarze madzgu z dysfagiq aoraz z aspiracia o nasileniu
10-14 plt v skali GLISS.

Whkazano tym samym, Ze stosowanie Mutilis Clear® w pordwnaniu z BSC jest uzasadnione
ekonomicznie zamwno Z perspekbywy ptatnika publicznegn, jak i z perspekitywy wspadlnei.
Przedstawione wyniki znalazty potwierdzenie w przeprowadzonych w szerokim zakresie
analizach wrazliwosci. Probabilistyczna analiza wra?l twosci wykazata niemal 100% prawdo-
podobiefstwo, e Mutilis Clear® w pordwnaniu z B5C jest terapig kosztowo-uiyteczng, przy
preyjetym progu optacalnodci, wynoszacym 134 514 PLMS QALY
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6 Whnioski kohcowe

Podsumowuiac, wyniki przeprowadzonych analiz downodza, fe objecie refundacig Mutilis
Clear® u dorostych pacjentdw po udarze mozgu oraz z aspiracjg o nasileniu 10-14 pkt w
skali GUSS jest uzasadnione klinicznie i ekonamicznia.

Wy modelu statyczmym [CUR oszacowano na _ z perspakibywy MNFZ 1'_ z
perspekbywy wspdlne]. W modelu dynamiczrym ICUR aszacowano na ||| z perspek-
tywy NFZ | [l z perspektvary wspdinei, a zatem jest wyraznie nizszy niz obowiazu-
jacy w Polsce prog optacalnosci, tj. 134 514 PLN/QALY. Zbieznosc wynikdw w obu modelach
ekonomicznych wikazuje na wiarygodnosd oszacowan ufytecznosci kosztowe]j. Podobne
wiyhiki uZyskano w jednokierunkowe] analizie wraZliwosci orag w przygotowanych dodat-
kowo scenariuszach analizy wrasl twoscl, Rowniez probabilistyczna analiza wrazltwosct wy-
kazata odpomodd modelu. Wikres krzywych akceptowalnosci wikazuje na niemal 100%
prawdopodobienstwao, fe Mutilis Clear® w pordwnaniu z BAC jest terapig kosztowno-
UZyteczng, prey preyietym progu optacalnosci, wynoszacym 134 514 PLRSQALY.
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7 Aneks - prace wlaczone do analizy
skutecznosci kliniczne]

FoniZzej zestawiono publikacje wigczone do przegladu opracowarn pierwotnych w Zakresie
analizy skutecznosci (por Tab. 42).

Tab. 42. Zestawienie badan wtérnych wiaczonych do przegladu opracowan
pierwotnych — analiza skutecznosci.

Mr

O znaczenie
zbhiorcze

Oznaczenie
szczegd towe

Publikacja

Leonard

Leonard 2014

Leanard RJ, White C, dckenzie 5, Belafsky PC. Effects of bolus
rheolagy on aspiration in patients with Dysphagia. J Acad Mutr
Diet. 2014 Apr;114(4):590-4,

Fofes

Rofes 2012

Rofes L, Arreola, Mukherjee R, Clave P, Diagnostic accuracy
of the eating assessment tool and the volume -viscosity swallow
test for clinical screening and assessment of oropharyngeal
dysphagia. Clin Nutr Suppl. 2012,7[1]:256.

Rofes 2012b

Rofes L, Arreola W, Mukherjee R, Clavé P. Therapeutic effect of
xanthan gum-based thickener on swallowing function in pa-
tients with oropharyngeal dysphagia. Clin Mutr Suppl.
2012;7(1):257.

Rofes 20144

Rofes L, Arreola, Mukherjee R, Swanson J, Clawve P, The ef-
fects of a xanthan qum-based thickener on the swallowing
function of patients with dysphagia, Aliment Pharmacol Ther,
2014;39[10]:1169-79,

Rofes 20140

Rofes L, Arreola W, Mukherjee R, Clavé P, Sensitivity and speci-
ficity of the Eating Assessment Tool and the VWaolume-viscosity
Sweallow Test for clinical evaluation of oropharyngeal dyspha-
gia. Meurogastroenteral Motil, 2014,;26(9):1256-65,

Steele

Steele 2015

Steele CW, Nagy A, Tapson M, Peladeau-Pigeon &, Wolkin T,
Brady 5L, Swigert M, Brinkman TK, Rigquelme LF, Krisciunas GF,
Langmore 5E, Blumenfeld L. Prevalence of impaired swallowing
with thin and gumn-thickened barium stimuli, Dysphagia,
2015;30(5):659,

Wilardell

Yilardell 2018

Wilardell N, Rofes L, Arreala V, Speyer R, Clavé P. A Compara-
tive Study Between Modified Starch and Xanthan Gum Thicken-
ers in Post-5troke Oropharyngeal Dysphagia. Dysphagia,
2016;31(2):169-79,

Yilardell 2014

Wilardell N, Rofes L, Arreola , Speyer R, Clavé P, & compara-
tive study between modified starch and xanthan gum thicken-
ersin post-stroke oropharyngeal dysphagia, Dysphagia,
2014;29(6):791-2.
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8 Aneks - konsultacje ekspertow klinicznych

Wy trakcie preyootowywania modelu ekonomicznegn oraz jego parametnyzacii korzystano 7
konsultacji dwoch ekspertdw kliniczrych z dziedziny neurologii, specjalizujacych sig w
terapii pacjentdw po udarze mdzgu. Informacje uzyskano poprzez ustrukturyzowang ankie-
te. Konsultacje prowadzono dwuetapowo. YW pierwszym etapie poproszono ekspertdw o
wiypetnieni ankiety, uzyskane odpowiedzi zestawiono i pordwnana. W drugim etapie wyia-
sniano watpliwosci 1 rozbieZznosci a nastgpnie prowadzono konsultacje do osiggnigcia kon-
sensusy migdzy ekspertami.
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9 Aneks - skrocona charakterystyka badan
wykorzystanych do oszacowania parametrow
klinicznych

PoniZzej preedstawiono skrdcong charaktenystyke badan klinicznych wawzgednionych w pro-
cesie parametryzacii modelu statycznego oraz dynamicznago analizy ekonomiczne].
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Tab. 43. 5krdcona charakterystyka badan wykorzystanych do oszacowania parametréw klinicznych.

Ba danie Rodzaj badania Krajflicz ba osro dkdw Populacija Interwencje Punkty koiicowe uwzgledinione
w parametryzacji modelu
Barer 1989 Analiza post-hoc “Wielka Brytania, wisce] 357 pacjentdw zuda- | Placebo vs, atenolol wiystepowanie dysfagii

wignikdw RCT

niz jeden oirodek [nie
sprecyzowano doktadnie)

rerm mazgu

vs. propranolol

DePippo 1994 Prospektywne, ob- Usa, jeden ofrodek 139 pacjentdw z uda- | n.d. wystgpienie zachtystowego zapa-
SErwanine rem mazgu lenia ptuc
Jucha 2013 Analiza retrospek- Polska, 1 oirodek 269 pacjentdw z uda- | n.d. zgon
bywen a rerm mazgu
Katzan 2003 Analiza retrospek- LA, wiele ofrodkdw, 11286 pacjentdw z n.d. zgan
tywen a pacjenci finansowani udarem maozgy
prze tedicare
Kann 1999 Prospekiywne, ob- Australia, jeden ofrodek | 128 pacjentiw z n.d. wiystapienie zachtystowego zapa-
serwacyijne, z zasle- PiErW SZOFAZ 0wy lenia ptuc
pieniem badaczy udarem mozgu, w
ciagu ostatnich 7 dni
Pikus 2003 Analiza retrospek- UsA, jeden ofrodek 381 pacjentdw z zabu- | n.d. wiystapienie zachtystowego zapa-
tywn a rzeniami potykania lenia ptuc
Reynolds 1998 analiza retrospek- U=A, jeden ofrodek 102 pacjentdw z uda- | n.d. wystgpienie zachtystowego zapa-
tyun & rem mazgu lenia ptuc
Ryglewicz 1997 | Analiza retrospek- Paolska, wiele ofrodkdw 297 pacjentdw zuda- | n.d. zgon
bywen a rerm mazgu
Sala 1998 Prospekbyawne, ob- Hiszpania 187 pacjentdw z uda- | n.d. wystgpienie zachtystowego zapa-
serwanyine rem mazgu lenia puc;
wiystepowanie dysfagii
Smithard 1997 Prospektywne, ob- Wielka Brytania, jeden 121 pacjentdw z uda- | n.d. wystepowanie dysfagii

serwanyine, z zasle-
pieniem badaczy

osrodek

rem mozgu preebytym
w ciggu ostatnich 24h
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Ba danie Rodzaj badania Krajfliczba osro dkdw Populacija Interwenc je Punkty koicowe uwzglednione
w parametryzacji modelu
Te asell 2002 Analiza retrospek- YWielka Brytania 20 pacjentdw z uda- n.d. wiystapienie zachtystowego zapa-
bywen a rern rdzenia kregowe- lenia ptuc
g0
WHD MOMICA analiza retrospek- Polska, wiele ofrodbkdw 2892 pacjentdw z n.d. Zgon
20073 tyun & udarem mozgu

n.d. - nie dotyczy
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10 Aneks - przeglad uzytecznosci
10.1 Metodyka przegladu

Wikonano przedad systematyczny majacy na celu odnalezienie badan pierwotmych
i opracowan wtdrnych ufytecznosci standw zdrowia uwzdednionych w modelu ekonomicz-
mym. Przed adem objeto bare MEDLIME wia PubMed i Cochrane Librany. Przeszukiwanie baz
przeprowadzono 02102017 . Strategie wyszukiwania przedstawiono w tabelach ponizej
(Tab. 44, Tab. 43].

Fonadto przeprowadzaono przeszukiwanis i bazrie CEA Fagistry
(http:/ /healtheconomics.tuftsmedicalcenterorg/ceard/Searchingthe CEAReg strv/Searchth
sLEARedistnaspx]. Stowa kluczowe oraz liczbe trafien przedstawiono w tabeli poniiej
(par. Tab. 4&).

Tab. 44. Strategia przeszukiwania bazy Cochrane Library — przeglad uzy-
tecznosci standw zdrowia — data ostatniego przeszukiwania: 2 pazdziernika

2017 r.

Ide ntyfikator zapytania | Sbwa kluczowe Wynik

#1 eq 5d [Word variations have been searched) 3089
#e eqhd [Word wariations have been searched) 321
#3 valuation [Word variations have been searched) 3234
#4 QALY [Word variations have been searched) 4393
#5 utilit™ [Wiord variations have been searched) 16472
#6 "Quality of Life" [Word variations have been searched) 61684
#7 #1 or#2 or #3 or #4 or #5 or #6 73759
#E dysphag® [Wiord variations have been searched) 2930
#9 aspiration (Word variations have been searched) 5849
#10 pneumonia [Word variations have been searched) 11817
#11 pneumaonitis (Word variations hawve been searched) 923
#12 #10 or #11 12164
#13 #9 and #12 1196
#14 awallowing [Word variations have been searched) 3040
#15 deglutition [Word variations have been searched) 981
#6 #14 or #15 3500
#17 disorder® [Word wariations have been searched) 104201
#18 problem™ [Wiord variations have been searched) 44786
#19 #7T or #18 135983
20 #16 and #19 1 00
#21 te5H descriptor: [Deglutition Disorders] explode all trees 2386
22 #E or #13 or #20 or #21 6290
#23 stroke [Word variations have been searched) B2 &1
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Ide ntyfikator zapytania |S5bwa kluczowe Wynik

#24 strokes [Word variations have been searched) 50281
#2A WA [Word variations have been searched) 475
#26 CWhs [Word wariations have been searched) 32
#27 Apoplexy (Word variations have been searched) 395
H2E Wascular (Word variations have been searched)| JE0EY
#24 brain [Word wariations have been searched) 41315
#3a0 HZE and #29 2907
#31 Cerebrovascular [Woard variations have been searched] 15545
#32 #30 or #31 17331
#33 accident™ [Word variations have been searched) 13472
#34 #32 and #33 Th94
#35 cerebellum [Word wariations have been searched) 971
#36 infarction [\Woard variations have been searched) 30030
#3T7 #29 or #35 41548
#38 #36 and #37 3391
#39 ischemia [Word variations have been searched] 14258
#40 #29 and #39 4809
#41 23 0r #24 or #25 or #26 or BZ7 or #28 or #34 or #38 or #0 85474
#42 #7 and #22 and #41 243

Tab. 45. Strategia przeszukiwania bazy MEDLINE (PubMed) — przeglad uzy-
tecznosci standw zdrowia — data ostatniego przeszukiwania: 2 pazdziernika

2017 r.

Ide ntyfikator zapytania |Stowa kluczowe Wynik

#42 [#7 and #22 and #41] 188
a1 ;[;'-};2035 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #34 or #38 or 1459706
#40 #29 and #39) T3
#34 ischemia 2B6846
#3B #36 and #37) 38407
#ar #29 or #35) 1742154
#36 infarction 279988
#3A cerebellum B2128
#34 #32 and #33) 8343
#33 accident® 173510
#az [#30 ar #31) 202018
#31 Cerebrovascular 126636
#30 #2858 and #29) 24075
#29 brain 1737184
#H2E Wascular 1196461
#27 Apople sy 27707
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Ide ntyfikator zapytania |Stowa kluczowe Wynik
#2e Chihs 247
H25 e, 277228
#24 strakes 28058
#23 stroke 275574
#22 [#8 or #13 or #20 ar #21) FOR3E
#21 Deglutition Disorders[MeSH Terms] 47039
#20 #16 and #19) 22050
#19 #17 ar #18) 2854042
#18 problem™® 932461
#17 disorder™ 1763858
#16 [#14 ar #15) J4570
#15 deglutition 24940
#14 awallowing 34570
#13 i#9 and #12) 9923
#12 F10 OR #11) 144904
#11 prieumonitis 144904
#10 preumonia 136573
#9 aspiration T3z
#a dysphag® 24160
#7 [#1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6) 429651
#He "Caality of Life" 2E97EE
#5 utilit® 164991
#4 QALY 14034
#3 valuation ROTE
#z2 eqsd 378
#1 eq 5d 5378
Tab. 46. Stowa kluczowe przeszukiwania bazy CEA Registry — przeglad uzy-
tecznosci standw zdrowia — data ostatniego przeszukiwania: 2 pazdziernika
2017 r.
Stowa kluczowe Wynik
aspiration; Filter: Utility Weights 93
dysphagia; Filter: Utility Weights 21

Lo przeggdu wiaczano analizy, przeprowadzone na populacii pacjentdw z dysfagig, w ktd-
rych odnaleziono wartosci ufytecznosci dla standw zdrowia uwzd edniomych w modelu ekao-
NomicZnym preyootowanym na potrzeby ninigjszej analizy. O ile to mozliwe oszacowania
Uy tecznosci opierano na badaniach danych dotyczacych pacjentduw po udarze iz dysfagia,.

Wiaczano opracowania widrne i badania pierwotne, spetniajace nastepujace kryteria:

e przedstawiono uzytecznosd prynajmnie] jednego stanu zdrowia sposrod:
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o dysfagii, o ile to mozliwe sprecyzowane] jako dysfagia z aspiracig lub bez
aspiracii,
o aspiracyinego zapalenia ptuc w przebiegu dysfagii;
o publikacia w jezyku angielskim lub palskim,
» jakoic Zycia dotyozyta dorostych pacjentow.

Wiskluczono prace spetniajace nastepujace kryteria:

« wy ktonych celem bwo oszacowanie kosztow efekbywnosci/ uzytecznosci diagnostyki
dysfagii.

10.2  Wyniki przegladu

Wy ramach przegadu systematycznego badan pierwotnych oraz opracowan widrmych dot.
UFy tecznosci stanow zdrowia oceniono wstepnie 546 abstraktovw. Po wykluczeniu 23 powtn-
ren orag selekcii pod katem abstraktow i tytutdwy, zidentyfikowano 42 prace, ktdngah pet-
ne teksty poddano szczeodtows] analizie pod kgtem kryteriow wiaczenia i wykluczenia
Z opracowania [por. rozdz. 10.1]. YW wyniku przeggdu petnych tekstow publikacii, 26 zosta-
to wykluczomych z niniejszego przegadu uiytecznosci.

Lo przeglagdu systematycznego ostatecznie wigczono szeic badan pierwotnych. Dwie publi-
kacje dotyczyty uiytecznosci stanu zdrowia obejmujacegn pacjentdw po udarze [Kobinson
A1, Sturm 2004). Jedna publikacia dotyczwta uiytecznodci stanu zdrowia pacjentduw po
udarze i doswiadczajgoych objawdw dysfagli (Dennis 2005). Ma podstawie ostatnich tizech
publikacji szacowano Z kolei uZzytecznodd stanu zd rowia obajmujgacego zastosovwanie tarapii
Mutilis Clear® u pacjentdw doswiadczajgoych aspiracii [Robinson 2011, Ramaekers 2011,
Wifildi 2004].

Mig odnaleziono badan innegn typu spetniajgoych predefiniowane knyteria wigczenia. Osia-
onigto w tym Zakresie petng rgodnosd pomiedsy analitykami. Diagram przedstawiajgcy ko-
lejne etapy wyszukiwania i selekcii opracowar widrmych przedstawiono ponize]j [Rys. 13].
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Rys. 13. Selekcja badan wdaczonych do opracowania w ramach przegladu
uzytecznosci standw zdrowia.

Wetepnie zidentyfikowane prace [M=54&]:

Cochrane Librany: N=188,
WEDLINE [Pubied]: N=243,
CES Registry: N=114,

b

Eliminacja powtdrzen, Zelekcia na pod-
stawie abstraktdw i tytutdw,

# FPowtirzenia: M=23.

¥ Prace odrzucane na podstawie przegladu

Przeglad petnych tekstdw: N=42,

abstraktdw i tytutdw: N=451,

g Prace odrzucone na podstawie przegladu
petnych tekstdw publikacii: N=3s.

¥

Prace zakwalifikowane [N=&]

Opracowania witdrne: N=0,
Badania pierwotne: N=g.

Liste publikacii wiaczaonmych do przegadu oraz wykluczonych przedstawiono odpowiednio w
tabalach ponizej [por. Tab. 47, Tab. 48].

Tab. 47. Iestawienie badan pierwotnych oraz wtdrnych wiaczonych do
przegladu uzytecznosci — analiza eko nomiczna.

Mr | Oznacze nie

Publikacja

1 Dennis 2005

Dennis M35, Lewis SC, Warlow C, FOOD Trial Collaboration. Effect of timing and
method of enteral tube feeding for dysphagic stroke patients (FOOD): a multi-
centre randomised controlled trial. Lancet, 2006;365(3461):764-72,

2 | Mangen 2017

dhangen M-JJ, Huijts S, Bonten MM, de Wit GA. The impact of community-
acquired pneurmonia on the health-related quality-of-life in elderly. BMC Infect
Dis [Internet]. 2017, Dostep:

https:/ fwwew .nchinlm.nih.gov/ pmct article s/ PMCEI51 062/

3 Rarmaekers

Ramaekers BLT, Joare d, Grutters JPC, van den Ende P, Jong J de, Houben R,

2011 et al. The impact of late treatment-toxicity on generic health-related quality of
life in head and neck cancer patients after radiotherapy. Oral Oncol, 2011
bug;d7[8]: 76874,
4 | Robinson Robinson B. Quality of Life in Post-Stroke Patients with Dysphagia. An Honors
201 Thesis Presented in Partial Fulfillment of the Requirements for the Degree of

Bachelar of Science in Mursing with Distinction. The Ohio State University Col-
lege of Mursing. The Chio State University, 2011,
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Mr | Oznaczenie | Publikacija
5 | Sturrm 2004 Sturm JW, Donnan GA, Dewey HM, Macdonell RAL, Gilligan AK, Srikanth Vv, et al.
Quality of life after stroke: the Morth East Melbourne Stroke Incidence Study
[MEMESIS). Stroke, 2004;35(10):2340-5,
£ Wildi 204 Wildi 5hé, Cox sH, Clark LL, Turner B, Hawes BH, Hoffrman BJ, et al, Assessment
of health state utilities and quality of life in patients with malignant esophageal
Dysphagia. Am J Gastroenterol, 2004 Jun;99(8):1044-9,
Tab. 48. Publikacje wykluczone z przegladu uzytecznosci — analiza ekono-
miczna.

Mr | Publikacija Powd d odrzuce nia

1 Bath PR, Scutt P, Love J, Clave P, Cohen D, Dziewas R, et al, Brak szczegdtowych wyni-
Pharyngeal Electrical Stimulation for Treatment of Dysphagia in kaw dla oceniamych standw
Subacute Stroke. Stroke. 2016;47 (6] :1562-70, zdrowia.

2 | Branddo DM da 5, Mascimento JL da &, Vianna LG, Evaluation of Brak szczegdtowych wyni-
functional capacity and quality of life of the elderly aftar is- kow dla oceniamych standw
chemic stroke with and without dysphagia. Revista da Associagdo | Zdrowia,
tedica Brasileira, 2009;55(6):738-43,

3 | Carlaw C, Finlayson H, Kathleen B, Tiffany %, Caroline &, Coney | Brak wynikdw badania.

D, et al. & randornized controlled trial of a water protocol for Rekord w rejestrze badan.
clients with thin liquid dysphagia. Dysphagia. 200924 [4):461.

4 | Carlaw C, Finlayson H, Beggs K, Wisser T, dMarcoux C, Coney D, et | Brak szczegdtowych wyni-
al. Dutcomes of a Pilot Water Protocol Project in a Rehabilita- kow dla oceniamych standw
tion Setting, Dysphagia. 2012;27(3):297-306, Zdrowia,

5 | Cheng IKY, Chan KME, Wong C5, Cheung RTF. Preliminary evi- Brak szczegdtowych wyni-
dence of the effects of high-frequency repetitive transcranial kaw dla oceniamych standw
magnetic stimulation [rTAE) on swallowing functions in post- zdrowia,
stroke individuals with chronic dysphagia. Int J Lang Comrun
Disord. 2015,50(3):389-94,

£ Cheng IKY, Chan KME, Wong C-5, L1 L5W, Chiu KMY, Cheung RTF, | Brak szczegdtowsych wyni-
et al. Meuronavwigated high-frequency repetitive transcranial kdw dla oceniamych standw
magnetic stimulation for chronic post-strake dysphagia: & ran- Zdrowia,
dornized controlled study, J Rehabil sed, 2017,;49(6]:475-81,

7 | ENOS. Efficacy of nitric oxide, with or without continuing anti- Brak szczegdtowych wyni-
hypertensive treatment, for management of high blood pressure | kéw dla ocenianych standw
in acute stroke [EMOS): a partial-factorial randomised controlled | zdrowia.
trial. The Lancet. 2015;385(9968) 1617 -28.

a8 French B, Thomas LH, Coupe J, dckiahon ME, Connell L, Harrison | Brak szczegdtowsych wyni-
J, et al. Repetitive task training for improwving functional ability | kdw dla ocenianmych standw
after stroke. In: Cochrane Database of Systematic Reviews [In- Zdrowia,
ternet]. John wiley & Sons, Ltd; 2016,

9 | Fryer CE, Luker JA, dcDonnell 8M, Hillier 5L, Self-rmanagement Brak szczegdtowych wyni-
programmes for quality of life in people with stroke. In: kaw dla oceniamych standw
Cochrane Database of Systematic Reviews [Internet]. John Wiley | zdrowia.

& Sons, Ltd; 2016,

10 | Gilbride J&, Spector 5. MWutritional Considerations for the Stroke Brak danych dotyczaoych
Patient with Dysphagia. Top Stroke Rehabil. 1996;3[3):51-68. jakosci fycia.

11 | Hong DG, Yoo DH. A comparison of the swallowing function and Brak szczegdtowych wyni-

quality of life by oral intake level in stroke patients with dyspha-
gia. J Phys Ther Sci, 2017,29(9):1552-4,

kiw dla oceniamych standw
zdrowia,
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Mr

Publikacja

Powdd odrzucenia

12

lckenstein GW, Riecker A, Hdhlig C, #iller R, Becker U, Reich-

tmann H, et al. Pneuronia and in-hospital mortality in the con-

text of neurogenic oropharyngeal dysphagia (MOD) in stroke and
a new NOD step-wise concept. J Meurol, 2010;257[9]:1492-9,

Brak szczegdtowych wyni-
kiw dla oceniamych standw
zdrowia,

13

Kang, Lee H-5, Paik M-1, Kim W-5, Yang #, Evaluation of enter-
al formulas far nutrition, health, and quality of life among stroke
patients, Wutr Res Pract, 2010;4(5):393-9,

Erak szczegdtowych wyni-
kdw dla oceniamych standw
zdrowia,

14

KangJd-H, Park R-¥, Lee 5-J, Kim J-¥, ¥oon 5-R, Jung K-1. The
Effect of Bedside Exercise Prograrm on Stroke Patients with Dis-
phagia. Ann Rehabil ded. 2012;36(4):512-20,

Brak szczegdtowych wyni-
kiw dla oceniamych standw
zdrowia,

15

khaldoun E, Woisard %, Werin E. Yalidation in French of the
S L-00L scale in patients with oropharyngeal dysphagia. Gas-
troenterol Clin Biol, 2009;33[3] 167 71,

Brak szczegdtowych wyni-
kdw dla oceniamych stan dw
zdrowia,

16

Klinke ME, \Wilson ME, Hafsteinsddttir TB, Jonsddttir H. Recomniz-
ing new perspectives in eating difficulties following stroke: a
concept analysis, Disabil Rehabil, 2013;35(17):1491-500,

Brak danych dotyczacych
jakoici zycia,

17

Laver KE, Schoene O, Crotty #4, George 5, Lannin MA, Sherrington
i, Telerehabilitation services for stroke. In: Cochrane Database
of Systematic Reviews [Internet]. John Wiley & Sons, Ltd; 2013,

Brak szczegdtowych wyni-
kow dla oceniamych standw
zdrowia,

18

Lernmens J, Bours GJIW, Limburg M, Beurskens AJHM, The feasi-
bility and test-retest reliability of the Dutch Swal-Qol adapted
interview wersion for dysphagic patients with communicative
and/or cognitive problems. Qual Life Res, 201 3;22(4):891-5.

Brak szczegdtowych wyni-
kaw dla oceniamych standw
zdrowia,

19

MoCurtin &, Healy ©, Kelly L, Murphy F, Ryan J, Walsh J. Plugging
the patient evidence gap: what patients with swallowing disor-
ders post-stroke say about thickened liguids. Int J Lang Commun
Disord. 2017 Jun 16; [Internet].

Brak danych dotyczaoych
jakosci Zycia,

20

Perry &, Lee SH, Cotton 5, Kennedy . Therapeutic exercises for
affecting post-treatment swallowing in people treated for ad-
vanced-stage head and neck cancers. In: Cochrane Database of
Systemn atic Reviews [Internet]. John Wiley & Sons, Ltd,; 20146,

Brak szczegdtowych wyni-
kaw dla oceniamych standw
zdrowia.

21 | Pontes E5, Amaral AK de FJ do, Régo FLC do, Azewvedo EHM, Silva | Brak szczegdtowsych wyni-
POC, Pontes E5, et al. Quality of life in swallowing of the elderly | kdw dla oceniamych stan dw
patients affected by stroke. Arquivos de Gastroenterologia, Zdrowia,
2017;54(1):27-32.

22 | Pooyania 5, Wandurme L, Daun R, Buchel C. Effects of a Free Brak danych dotyczaoych
Water Protocal on Inpatients in a Meuro-Reh abilitation Setting, jakoici fycia.

Open Journal of Therapy and Rehabilitation, 2015;03[04]:132-8,

23 | Qu 5-H, List, Liang J-P, 50 Z-Z, Chen 5-0), He X-53, Laryngotra- Brak danych dotyczaoych
cheal Closure and Cricopharyngeal dyvotory for Intractable Aspi- | jakosci Zycia,
ration and Dysphagia Secondany to Cerebrovascular Accident.,

ORL, 2009:71[6]):299-304,

24 | Robbins J, Kays 5A, Gangnon RE, Hind JA&, Hewitt AL, Gentry LR, | Brak ssczegdtowych wyni-
et al. The effects of lingual exercise in stroke patientswith dys- | kdw dla ocenianych standw
phagia. Arch Phys Med Rehabil, 2007;88(2)150-8. zdrowia.

25 | Fodrigue M, CAté R, Kirsch C, Germain C, Couturier C, Fraser R, Brak petnego tekstu

deeting the nutritional needs of patientswith severe dysphagia
following a strake: an interdisciplinany approach. Axone,
2002;23(3):31-7.
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Publikacja

Powdd odrzucenia

26 | Sanders H, Mewall 5, Norton B, Holmes GT. Gastrostorny feeding | Brak petnego tekstu
in the elderly after acute dysphasgic stroke. J Mutr Health Aging.
2000:4(1):58-60,

27 | schimmel &, Ono T, Lam OLT, #iiller F. Oro-facial impairment in | Brak danych dotyczaoych
stroke patients. 1 Oral Rehabil, 2017 ;44(4):313-26, jakosci fycia,

28 | Smithard O, Dias R, Subjective swallowing difficulties following Brak danych dotyczacych
stroke: a questionnaire survey. Clin Rehabil, 1997;11(4]:350-2, jakoici Zycia,

29 | Swan K, Spever B, Heljnen BJ, Wagg B, Caordier R. Living with Brak szczegdtowych wyni-
oropharyngeal dysphagia: effects of bolus modification on kaw dla oceniamych standw
health-related quality of life--a systematic review. Qual Life Zdrowia,

Res, 2015;24(10]) 2447 -5e,

30 | Tran P, dannen J. Improving oral healthcare: improving the Brak danych dotyczacych
quality of life for patients after a stroke. Spec Care Dentist, jakoici Zycia,
2009;29(5]:218-21.

31 | Werin E, Maltete D, Quahchi ¥, Marie J-P, Hannequin D, Massar- Brak szczegdtowych wyni-
dier EG, et al, Submental sensitive transcutaneous electrical kdw dla oceniamych stan dw
stimulation [S5TES] at home in neurogenic oropharyngeal dys- Zdrowia,
phagia: A pilat study. Annals of Physical and Rehabilitation sedi-
cine. 201184 (8] :366-75,

32 | ¥iawh Zheng ©, Lei @, Tang Z, Hua @, Zhang', et al, Treatment | Brak szczegdtowych wyni-
of post-stroke dysphagia by vitalstim therapy coupled with con- kaw dla oceniamych standw
ventional swallowing training. J Huazhong Univ Sci Technol Med | zdrowia,

Sci, 2011;31(1):73-6.

33 | Xiaww, Zheng C, Zhu &, Tang Z. Does the addition of specific Brak szczegdtowych wyni-
acupuncture to standard swallowing training improve outcomes kow dla oceniamych stan dw
in patients with dysphagia after stroke? a randomized controlled | zdrowia,
trial. Clin Rehabil. 2016;30(3):237-46,

3 | ¥iao ¥, Luo M, WangJ, Luo H. Inspiratory muscle training for the | Brak szczegdtowych wyni-
recovery of function after stroke, Cochrane Database Syst Rev, kaw dla oceniamych standw
2012;(5):CDO09360 zdrowia.

35 | Zhang ¢, Tao T, Zhang Z-B, Zhu X, Fan W-G, Pu L-J, et al, Effec- | Brak danych dotyczacych
tiveness of Meuromuscular Electrical Stimulation on Patients jakosci Zycia,

With Dysphagia With #edullany Infarction. Arch Phys ted Re-
habil, 2016;97(3):355-62.
36 | Zhang C, Bian J, Meng Z, Meng L, Ren ¥, Wang Z, et al. Tongguan | Brak szczegdtowych wyni-

Ligiao acupuncture therapy improves dysphagia after brainstem
stroke. Meural Regen Res, 2016;11(2):285-91.,

kaw dla oceniamych standw
zdrowia,

10.3
10.3.1

Dennis 2005

Oméwienie witaczonych badan

Fublikacja stanowi kontrolowane badanie kliniczne 7z randomizacis, w ktdrym oceniano
jakosd dycia pacjentdw 7 dysfagia, korzystajacych z rdznych form Sywisnia.

Do badania wiaczano pacjentdw po udarze mozgu [pierwszym lub kalejnym) przebytym w
ciggu ostatnich 7 dni, w przypadku kitorych lekarze nie byli pewni jaka forma fywienia be-
dzie optymalna dla pacjenta.

Do badania Dennis 2005 wigczono 859 pacjentdw po udarze mdzgu, U ktdnyech dodatkowo
zdiagnozowano dysfagie. | 430 pacjentow zastosowano zalecenie unikania Zywienia dojeli-
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towegn, U kolejrych 429 pacjentdw zastosowano wezesna Hywienie dojelitowe. W ramach
Ztucznegn Fywienia u 159 stosowano  Sywienie przy pomocy  zgebnika nosowo-
fotgdkowego, U kolejnych 162 pacjentow stosowano sondg Zotgdkowo przeprowadzong
przer powtoki brzuszne [PEG).

Jakosc Fycia pacjentdw oceniano Z wykorzystaniem kwestionariusza ELUROQoL [nig spracy-
zowano doktadniz]. ¥ badaniu przedstawiono skumulowane dla wszystkich pacjentow wig-
czomych do badania [jakos¢ Zycia pacjentow, ktorzy zmani w trakcie okresu obserwacyi
ustalono jako 0) oraz dla pacjentow, ktozy Zyli na koniec okresu obserwacii. Jakosc Zycia
pacjentow kammiomych doustnie yta nieznacznie wyzsza [0,15) od jakosci Iycia pacjentiw
preyjmujacych pokarmy z uZyciem sond [0,08].

10.3.2 Mangen 2017

Fublikacja Mangen 2017 stanowi zagnie?dZzong analizg danych zebramych w trakcie rando-
mizowanego badania klinicznego z grupg kontrolng. WY badaniu oceniano skutecznosc 13-
walentne] szczepionki przeciw pneumokokom w grupie osob powyre] 65 ri.

Jakosd #ycia pacjentdw oceniano przy pomocy kwestionariusza EQ-50-3L oraz 5F-36. W
analizie wynikow jakosci Zycia uwzgd ednione dane zebrang dla 562 pacjentow hospitalizo-
wanych z powaodu zapalenia ptuc oraz 1 145 pacjentdw, u ktdnych nig wystgpito zapalenis
piuc.

szacowwany spadek ufytecznosci spowodowany wystapieniem zapalenia ptuc wyniost 0,13,
Smiertelnodd byta wyisza wirdd pacjentdw, ktdrzy dodwiadczyli zapalenia ptuc i wyniosta
o,4% w ciggu jednego roku obserwacii w pordwnaniu z 1,2% wirdd pacientdw, ktdrzy nie
przebyli zapalenia ptuc. Jakosd Fycia pacjentdw, ktdrzy przebyli zapalenia ptuc byta istot-
nie nizsza od jakosci Zycia pacjentdw, u ktorych nie wystapito zapalenie ptuc. Mie stwiar-
dzono istotrych statystycznie rdZznic wjakosci fycia pacjentdw z zapaleniem pluc, u ktd-
nych chorobe potwierdzono radiologicznie w pordwnaniu z pacjentami, u ktdnsch nie wyko-
nano radiologicznego potwierdzenia diagnozy.

W ramach analizy wrazliwodci testowano maksymalng 1 minimalng, wartodd dekrementu
oszacowang w badaniu Mangen 2017, ktdre wyniosty odpowiednio 0,151 0,10,

10.3.3 Ramaekers 2011

Celam badania Ramaskers 2011 byta ocena uytecznosci stanu zdrowia, ktdrg prowadzono
7 uFyciem kwestionarusza EQ-50. Do badania wigczono 396 doroshych pacjentdw z nowo-
tworem gtowy Lub szyi. U wszystkich pacjentdw preeprowadzono kliniczng oceng Zaawan-
sowania nowobworl oraz nasilenia dysfagii. Dysfagie oceniano w skali punktowe], w ktdrej:
0 - oznacza brak dysfagiifaspiracji; 1 - dysfagig pray spodyciu pokarmmow statych; 2 - dysfa-
gie przy spodyciu pokarmow potstatych (papkowatych); 3 - dysfagie pray spogyciu phyndw; 4
- dysfagie/aspiracie ¢liny. Srednia wicku pacientdw wiaczanych do badania wyniosta 63, 2.
Lo niniejszej analizy wigczono jedynie pacjentdw z najwyZszym nasileniem [nasielenie 3.
stopnia wg skali RTOG) kserostomii, gdy? tylko w te] grupie zidentyfikowano pacientdw o
wszystkich mozliwych stopniach nasilenia dysfagii.

Masilenie objawdw dysfagi wigzato sie 7 obniZzeniem ufytecznoici stanu zdrowia pacien-
oy,
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10.3.4 Robinson 2011

Fublikacja stanowi prace licencjacks, przygotowang na podstawie wynikdw fazy wstepnei
kontrolowanego badania klinicznego z randomizacig. W badaniu oceniano wpbyw protokotu
pogtebionei higieny jamy ustnej w pordwnaniu z opieks standardowg U pacjentdw po uda-
Ze.

Wy analizie Robinson 2011 do oceny jakosci #ycia pacjentdw korzystano z kwestionariusza
sWAl -CQol, dedykowanego do oceny jakosci fycia pacjentow z dysfagig ustno-gardiows
(ang. oropharyneeal dysphagia). Przy pomocy kwestionariusza SWhAL-OQol oceniane =3 na-
stepujgce obszary jakodci #ycia pacjentow: obcigfenie dysfagig, czas trwania jedzenia,
potrzeba jedzenia, czestotliwosd objawdw, wybdr positkdw, kormunikacija, zdrowie psy-
chiczne, zmeczenie i sennosd.

Do analizy wynikow Fobinson 2011 wigczano dorostych pacjentdw po udarze mozgu oraz 2
diagnozg dysfagii. W badaniu przedstawiono wyniki oddzielnie dla pacjentdw z aspiracig
oraz bez aspiracii, na podstawie, ktorych mozliwe bylo oszacowanie wartosci wzdeadna]
Ufytecznosci w grupie pacjentdw, u ktdngch stosuje sig modyfikacje konsystencii pokarmu
Z uwagi na fakt, iZ ogranicza ona wystapowanie aspiracji u pacjentow.

Whestepowanie aspiracii u pacjentdw, wigzato sig z obniZzeniem ich jakodci fycia. lstotne
statystycznie rdznice miedzy grupami pacjentdw obserwowano dla not raportowanych w
obszarze komunikacji. Ponadto roznice bliskie 15 notowano w obszarze zdrowia psychiczne-
on. VW badaniu raportowano rdwnie? wyniki w podriale na poziom obcigfzenia dysfagia, ti.
oddzielnie dla pacjentduw z tagodng dysfagig oraz umiarkowang lub cigiky dysfagig. Istotne
statystycznie rdznice miedzy grupami pacjentdw obserwowano dla not raportowanych w
obszarze potrzeby jedzenia, komunikacji i zdrowia psychicznego.

10.3.5 Sturm 2004

Fublikacja stanowi kontrolowane badanie kliniczne z randomizacjs, w ktorym oceniano
jakosc fycia pacjentow po udarze. W badaniu korzystano z narzedzia AQol [Assessment of
Quality of Life] do oceny jakosci Zycia pacjentow. Do analizy wiaczono 225 pacjentow, kto-
rych jakosd Zycia oceniana bwta w nastgpujacych obszarach: niepetnosprawnosc, zaburze-
nia muchu, depresja, lek, fycie codzienne i powtdrny udar mdzau po 2 latach. Po dwich
latach powtdrnie prowadzono wywiad kwestionariuszowy wirdd pacjentdw 1w przypadku
utrzymania sie U pacjenta zaburzen poznawczych lub dysfaziji, do analizy wigczano wyniki
ostatniegn z wywiadow (proxy]. W publikacii wyznaczono uzytecznosd stanu zdrowia dla
pac jentduy, ktdrzy preesyli preynajmnie] dwa lata od udaru.

Czynniki wystepujace podczas wystapienia udaru mozgu, ktore niezaleinie od siebis prze-
wi dywaty HRQoL wciggu 2 lat od udaru aobejmowaby: wigk, pted Zensks, poczatkowy wynik
MIHSS, zaniedbanie 1 niski status socjoekonomiczny. Srednig ufytecznosd mierzong witacz-
nie U pacjentow, ktdrzy przeiyli okres obsenwac]i w badaniu oszacowano na poziomie 0,47,
Wirsoki ndsetek pacjentdw dofwiadczat bardzo niskie] jakodci Zycia. Interwencie majace na
celu ograniczenie niepetnosprawnosci pacjentow oraz poprawsg ich nastroju mogg mied
korzystny wphyi na poprawe jakosci #ycia pacjentdw po udarze.
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10.3.6 Wildi 2004

Celem badania Wildi 2004 bwta ocena ufytecznosci stanu zdrowia, kidrg prowadzono Z uiy-
clem trzech metod: TTO [ang. Hre trade-off], VAL [ang. wisual analog scale) 1 EQ-50. Do
badania wiaczono 50 doroshych pacjentdw 7 rakiem przetyku, ktdrych popmszono o oceng
swojego stanu zdrowia. U wszystkich pacjentdw przeprowadzono kliniczng oceng zZaawan-
sowania nowobwonl oraz nasilenia dysfagii. Dysfagie oceniano w skali punktowe], w ktdrej:
0 - oznacza brak dysfagiifaspiracji; 1 - dysfagig pray spodyciu pokarmmow statych; 2 - dysfa-
gie przy spodyciu pokarmow potstatych (papkowatych); 3 - dysfagie pray spofyciu phyndw; 4
- dysfagie/aspiracie ¢liny. Srednia wieku pacijentdw wiaczonych do badania wyniosta 63,58,

Masilenie objawow dysfagi wigzato sig z obnizeniem uzytecznosci stanu zdrowia pacjentow
wie wiezystkich zastosowarych metodach oceny uiytecznosci stanu zd mowia.
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11 Aneks - przeglad analiz ekonomicznych

11.1 Metodyka przegladu

Wikonano przeglad systematyczrny majacy na celu odnalezienie istniejgoych analiz ekono-
miczhych. Przed gdem objeto baze MEDLIMNE via PubMed i Cochrane Library. Przeszukiwanis
baz przeprowadzono 02.10.2017 r. Strategie wyszukiwania przedstawiono w tabelach poni-
Zej (Tab. 49, Tab. 50].

Tab. 49. 5trategia przeszukiwania bazy Cochrane Library — przeglad analiz
ekonomicznych — data ostatniego przeszukiwania: 2 pazdziernika 2017 r.

Iziep';tt}::::mr Sowa kluczowe Wynik

#1 dysphag® [Wiord variations have been searched) 2930
#2 aspiration [Miord variations have been searched| 5849
#3 prneumonia [Word variations have been searched) 11817
#4 pneumanitis [Word variations have been searched) 923
#5 #3or#4 12184
#e #2 and #5 1196
#7 awallowing [Word variations have been searched) 3040
#a deglutition [Word variations have been searched) 981
#9 #Y or #8 3500
#10 disorder™ [Word variations have been searched) 104201
#11 problerm™ [Whard variations have been searched) 44786
#12 #10 or #11 135983
#13 #9 and #12 1600
#14 MefH descriptor: [Deglutition Disorders] explode all trees 2388
#15 #1oor#6 or #13 or #14 £290
#16 stroke [Wiord variations hawve been searched) ROZE1
#17 strokes [Word wariations have been searched)] BO2E1
#18 CWA (Word variations have been searched) 475
#14 CwWas [Word variations have been searched) 32
H20 Apoplexy [(Word variations have been searched) 395
#21 Wascular (Word wariations have been searched| 38089
#2Z brain [Word variations have been searched) 41315
#23 #21 and #22 2907
#24 Cerebrovascular [Word variations have been searched) 15545
H25 723 or B24 17331
#26 accident™ (Word variations have been searched) 13472
#2127 #25 and #26 7694
#2E cerebellum [Word variations have been searched) 971

82



Iziep';tt}:;:f:mr Sbowa kluczowe Wynik

#29 infarction [\Word variations have been searched) 30030
#30 722 or BZE 41548
#31 #29 and #30 3391
#32 ischemia [Word variations have been searched) 14258
#33 #22 and #32 4509
#34 Fleor#17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #27 or #31 or #33 85474
#35 beSH descriptor: [Models, Economic] explode all trees 2024
36 todels, Economic:ti,ab,kw [Wiord variations have been searched) 3699
#37 economic analysisiti,ab, ke [Word variations have been searched) S2aY
#38 economic:ti,ab,kw [Word variations have been searched) 13028
#39 cost:ti, ab bk [Word variations have been searched] 5E 344
#40 costs i, ab, bk [Wiord variations have been searched) 56344
#d pharmmacoeconomic:ti,ab, ke [MWord variations have been searched| 547
42 #35 or #36 or #3I7 or #3238 or #39 or #40 or #41 E0415
#43 #34 and #15 and #42 g4

Tab. 50. Strategia przeszukiwania bazy MEDLINE {PubMed) — przeglad analiz
ekonomicznych — data ostatniego przeszukiwania: 2 pazdziernika 2017 r.

Iziepl;ttzf::aﬂmr Stowa kluczowe Wynik

#42 [#15 and #34 and #41) 108
#41 [#35 or #36 or #37 or #38 or #39 ar #40) fE4209
#A0 pharmacoeconomic[Text Word] 2594
#39 costs[Text Word ] 230444
#3E cost[Text Ward] 423669
#37 economic[Text Ward] 195634
#36 economic analysis[Text Ward] 4146
#35 todels, Economic[#esH Terms] 12683
#34 [#16 or #17 or #1858 or #19 ar #20 or #21 ar #27 or #31 or #33] 1459204
#33 [#22 and #32) THT
#3Z2 ischemia 256846
#31 [#29 and #30] 35407
#30 [#22 or #28) 1742156
#29 infarction 279988
HZE cerebellum 52128
#27 i#25 and #26] 5343
#26 accident” 173510
#75 [#23 or #24) 202018
#24 Cerebrovascular 126536
#23 i#21 and #22) 26075
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Iziep';tt}:;:f:mr Stowa kluczowe Wynik

#22 brain 1737184
#21 Wascular 1196461
#20 Apoplexy 277e07
#19 Chihs 247
#18 o, 277228
#17 strokes 28058
#16 stroke Z7RET74
#15 [#1 or #6 or #13 ar #14] FOR3E
#14 Deglutition Disorders[#eSH Terms] 47039
#13 [#% and #12] 22080
#12 [#10 or #11) 2654042
#11 prablem™® 932461
#10 disorder® 1763858
#9 [#7 or #8) 34570
#E deglutition 24940
#7 awallowing 34570
# i#2 and #5) 9923
#5 [#3 OF #4) 144904
#4 priegmonitis 144904
#3 preumon ia 136573
#e aspiration T3z
#1 dysphag® 24160

Do preegladu wtaczano analizy, przeprowadzone na populacii pacjentdw z dysfagia.
Whaczano opracowania spetniajgce nastepujace krytera:

* analiza ekonomiczna [tj. analiza majaca na celu oszacowanie wapdtczynnika |CER
lub ICUR dla danej technologii lub wskazanie na dominacje/zdominowanie techno-
logii] ,

« dobyczaca modyfikac]i konsystencji pokarmaduy,

o U darostych pacjentdw po udarze mozgu 7 rozpoznaniem dysfadii,

* publikacja w jeryku angielskim lub polskim.

11.2  Wyniki przegladu

W ramach przegadu systematycznego analiz ekonomicznych oceniono wstepnie 192 abs-
trakty. Po wykluczeniu 35 powtdrzen oraz selekcii pod katem abstraktow i tytutdw, nie zi-
dentyfikowano jakichkolwiek prac, ktorych petne teksty moZna by poddac szczegotowe]
analizie pod kgtem kryteridw wigcrenia i wykluczenia z opracowania [por. rozdz. 11.1).
Zatam nie zZidentyfikowano jakichkolwick publikacii spetniajgcych kryteria wigczenia do
przegladu analiz ekonomiczych.
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Mie odnaleziono badan rdwnief innego typu spetniajacych predefiniowans kryteria wigcze-
nia. Osigonieto w tym zakresie petng zondno:d pomiedzy analitykami. Diagram przedsta-
wigjacy kolejne etapy wyszukiwania i selekcji opracowan widrnych preedstawiono ponize]

(Rys. 14].

Rys. 14. Selekcja badan wiaczonych do opracowania w ramach przegladu
analiz ekonomicznych.

Wietepnie zidentyfikowane prace (N=1921:

Cochrane Librany: M=84,

WEDLINE [Pubied]: N=108,

Eliminacja powtdrzen. Selekcja na pod-
stawie abstraktdw i tytutdw,

p Powtdrzenia: N=35,

v Prace odrzucone na podstawie przegladu
abstrakfow i tytutdw: N=157,

Przeglad petnych tekstdw: N=0,

p FPrace odrzucone na podstawie przegladu
petmych tekstow publikacii: M=0,

- Prace wigczone na podstawie analizy od-
niesien i wyszukiwania innych baz: N=0,

Frace zakwalifikowane [N=01:

Opracowania wtdrne: N=0,

Badania pierwotne: N=0,

fatem nie odnaleziono publikacji spetniajacych kryteria wiaczenia do przegladu analiz
ekanomicznych.
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12 Aneks - omowienie zataczonych plikow MS

Excel

12.1

Plik Nutilis_CUA_BIA_2017.12.22.xIsm

Plik zawiera analize ekonomiczng i analize wplywu na budzet dla pordwnania uZytecznosci-
kosztowe] Mutilis Clear® z najlepszg terapig wipomagajacg ([BSC). Opis funkcii analizy
wphywu na budéiet przedstawiono odrgbnie.

Plik zawiera nastepujace arkusze, ktore pokratce opisano ponizej.

o Arkusze odkryte:

u]

Reswits_ A, Arkusz wynikowy pozwalajaoy na wywotanie wynikduw poszcze-
oilmych wariantdw analizy ufytecznosci kosztow [oraz analizy wphywl na
budiet]. ¥Wyniki modelu dynamicznego przedstawiono w obszarze oznaczo-
mym ,Oynamic model ™, a wyniki modely statycznego w obszarze oznaczonym
wtatic model ™. Komdrka D4 pozwala na wybranie wariantu analizy w modea-
U dynamiczrym. UEytkownik moZze wybrad pomiedzy analizg podstawowg
modelu dynamicznagn oraz sZescioma wariantami analizy wragliwosci. Po-
nadto arkusz pozwala na wybranie perspekbywy prowadzenia analizy ekono-
micznej (zardowno w modelu dynamiczmym jak i statycznym), tj. perspekty-
wy ptatnika publicznegn, perspekbywy pacjenta lub perspekbywy wispdlng]
ptatnikow - komorka D5,

P5A, Arkusz analizy wrazliwosici. Przypisano do niego dwa makra uruchamia-
ne umigszczonymi w arkuszu prayciskami: Perform PRA” 1 Perform one way
A7, Arkusz pozwala na prZeprowadzenie probabilistycznei analizy wrazliwo-
soi oraz jednokierunkowe] analizy wrarliwosci badajgce] wartosci skrajne
dla analizowanych parametrow. Yyniki probabilistycznej analizy wrazliwosci
przedstawione s w postaci wykresu rozrzutu oraz wykresu kroyie] akcep-
towalnosci. Wyniki jednokiemunkowe] analizy wrazliwoici przedstawions 53
w postaci wykresu tomado. YWyniki analiz wrazliwosci sg automatycznie ak-
tualizowane po uruchomieniu kafdegn 7 makr., Arkusz przeznaczony jest dla
uEytkownikdw Zaawansowanych.

Model_scheme. Zawiera graficzny schemat modelu ekonomicznegn.

Model W arkuszu zaimplementowano model dynamiczry analizy ekonomicz -
nej, w ktdnym uwzgdedniono wszystkie zaprojektowane w modelu stany
Zdmwotne oraz prZejscia migdzy nimi, zoodnie ze schamatem przedstawio-
iy w arkuszu Model-scherne. Arkusz przeznaczaony jest dla uzytkownikduw
Zaawansowanych.

Pararn_used. Arkusz zawlera zestawienie aktualnie uzywanych parametriw
modely w podziale na parametry zalefne od czasu ["Time independent pa-
rameters™ i parametry niezalefzne od czasu [, Time independent parame-
ters™. Modyfikacja warlantu analizy w arkuszu Reswlts_AF automatycznie
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a

aktualizuje zestaw parametndvw wejsciowych dla kaZdegn warantu obliczen.
Arkusz prreznaczony jest dla udytkownikow Zaawansowanych.

Static_AE. W arkuszu zaimplementowano model statyczny analizy ekono-
micznej araz makra pozwalajace na preeprowadzenie probabilistyczne] ana-
lizy wrazliwoici oraz jednokierunkowej analizy wrazl iwosci badajac e warto-
soi skrajne dla analizowanych parametrdw. Makra uruchamiane mogg, byc
przy pomocy Zamieszczonych woarkuszu przyciskow: Perform P5A [static
model]” oraz ,Perform one way SA [static model] ™. Wyniki probabilistyczne]
analizy wraZzliwoici przedstawione sg w postaci wykresy rozZrzutu araz wy-
kresu krywe] akceptovwalnoici. Wyniki jednokiermunkowe] analizy wrazl ivwo-
soi preedstawione sg w postaci wykresu tornado. Winiki analiz wrazZliwosci
53 automatycznie aktualizowans po uruchomieniu kardego z makr. Arkuss
przeznaczony jest dla ufytkownikdw zaawansowanych.

BiA. Opis zostanie przedstawiony w dokumencie analizy wpiywu na budiet,

o Arkusze uknyte:

a

treshold_price. Arkusz pozwala na oszacowanie progowe] ceny Zbytu netto
Mutilis Clear® przy wawzglednieniu zmiennosci margy detaliczne] w zaleznosci
od ceny analizowanegn produktu. Arkusz przeznaczony jest dla udytkowni-
kow Zaawanswanych.

Parameters_dofabse. Arkusz zawiera bare danych parametrdw modelu. Ar-
kusz przeznaczony jest dla uiytkownikdw zaawansowanych.

distr. Arkusz Zawiera parametry wigczone analizy wrazliwosci oraz zakiada-
mych rozktad prawdopodobignstwa ich wartosci wyk ozystywany w probabili-
styczne] analize wrazliwosci w modely dynamicznym 1 stabtyczmy. Arkusz
przeznaczony jest dla usytkownikow zaawansowarnych.

pidvsph resolution). W arkuszu modelowano dynamike ustepowania dysfagii
U pacjentdw po udarze mazgu. Arkusz przeznaczony jest dla ufytkownikow
Zaawansowanych.

pipneunonia). W arkuszu szacowano nyZyko wystapienia zachtystowegn za-
palenia ptuc U pacjentow po udarze mozgu. Arkusz przeznaczony jest dla

uFytkownikdw raawansowanych.

survival, Woarkuszu szacowano dalsze przedycie pacjentow po uphywia jed-
nego roku od wystapienia udaru mdzgu. Oszacowania sg podstawg scenariu-
sZza analizy wrazliwosci obejmujacego oszacowania w hornyzoncie doZzywot-
nim. Arkusz przeznaczony jest dla uéytkownikow zaawansowanych.

dist_lahs, Arkusz rawiera opis zastosowanych rozktadow prawdopodobieri-
stwwa oraz ich parametrdw stosowanych w probabilistyczne] analizie wrazli-
Wosci.
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