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Wykaz skrotow i akronimow

AOTMIT
ASAS
ASDAS
BASDAI
BASFI
BASMI
CERT
Cl

Cha
EQ-5D
GOL
HTA

CER

na
NFZ

NNH
NNT
nr-axSpA
PICO

QALY
RCT

RTG

SE
SpA

THF-a

VAS
FI5K

Agencja Oceny Technologii Medyeznyeh i Taryfikacyi
Assessment in Ankylosing Spondylitis Working Group

Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score

Eath Ankylosing Spondylitis Disease Activity Index

Bath Ankylosing Spondylitis Functional Index

Bath Ankylosing Spondylitis Metrology Index

certolizumab pegal

przedziat ufnosci

analiza minimalizacji kosztdw [ang. cost minimization analysis)
kwestionariusz oceny stanu zdrowia EQ-50

galimurmahb

ocena technologii medycznych (ang. health technology assessment)

inkrementalny wspdtczynnik efekbew nodci kosztow [ang. fncremental cost-
effectiveness ratio)

nie dotyczy (ang. not applicable)
Marodowy Fundusz Zdrowia

liczba pacjentdw, ktdrych nalezy lecayé w celu uzyskania dodatkowego
niekorzystnego punkiu koncowego [(ang., nuember needed o harm)

liczba pacjentdw, ktdrych nalezy leczyd w celu uzyskania dod atkowego
korzystnego punktu kofcowego [ang, humber needed to treat)

osiowa spondyloartropatia bez zmian radiograficznych [ang. non-
radiographic axial spondylogrthritis)

populacia, interwencia, komparator, efekt zdrowotny (ang. population,
interven tion, comparison, outcome

zyskane lata Zycia z poprawka na jakosE Zycia (ang. qualityad justed-life-
vears-aained)

randomizowane badanie kliniczne [ang, randomized controlled trial]
ryzyko wrgledne [ang. relative risk)
.

zdjecie rentgenowskie

odchylenie standardowe [ang. standard deviation)

btad standardowy [ang. standard error)

spondyloartropatie [ang. spandyloarthritis)

czynnik o martwicy guza, coynnik nekrozy nowobworow o (ang, foemor
necrasts factor-qlpha)

wizualna skala analogowa [ang, Visug! Analogue Scale)
zesztywniajace zapalenie stawdw kregostupa
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Streszczenie

Cel pracy

Celem analizy jest ocena kosztdw stosowania golimumabu [Simponi®) w leczeniu spondyloartropatii
osiowej bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla ZZSK w pordwnaniu do terapii
certolizumabem pegol,

Me tody

Analize ekonomiczng przeprowadzono de povo na podstawie wynikdw z prezeprowadzone] analizy
efekbtywnosci Klinicznei,

UznajaczatoZenia, w tym brak istotnych rdznicw wynikach zdrowotnych pamigdzy golimumabem araz
komparatorem [certolizumab pegol], przeprowadzono analize minimalizacii kosztdw,

analize przeprowadzono z punktu widzenia ptatnika publicznego, tj. Marodowego Funduszu Zdrowia
(MFZ). Ze wzgledu na realizacje fwiadczenia w ramach programu lekowego, a co za tym idzie brak
wspotptacenia pacjenta za otrzyrmywane Swiadezenie, perspekbywa ptatnika publicznego jest toZzsama
z perspekbywy wspdlng ptatnika publicznego oraz pacjenta. Analza objeta 1 modelowego pacjenta z
nr-axspa.,

Analize przeprowadzono w 18-miesiecznym horyzoncie obserwacii, zgodnie z programem Lekowym,
raltadajac tygodniowe cykle leczenia (78 tyg.].

Preyjeto uprasgczajace zatofenie o petnym przestrzeganiu zalecen lekarskich i mozliwosci przerwania
terapii po 12 tyg leczenia w przypadku stwierdzenia braku adelwatnej odpowiedzi na leczenie oraz
po 24 tyg leczenia w przypadku stwierdzenia niskiej akbywnosci choroby., W ramach analizy
wrazltwosci testowano m.in. brak mozlwoici przerwania terapil w analizowanym horyzoncie
CTAS 0y,

W analizie minimalizacji kostdw uwzgledniono koszhy rdZnicujace pordwnywane terapie, czyli
bezpoirednie koszty medyozne zwiszane z nabyciern i podaniem lekdw, Pominigto koszty zwiazane z
rozpoznaniem i monitorowaniem charoby araz leczeniem powikian i dziatan niepozadanych, poniewaz
uznana, e koszty te nie rdZnicuja analizowanych opcii terapeutycziyeh,

bajac na uwadze

I | =+ 2 2 [ekaw prayjato na podstawie ChPL. Koart

podania leczenia w analizie podstawowej szacowano w oparciu o zatoZenie, Ze 90% podan lekdw
odbedzie =sig w trybie ambulatoryinym, a 10% podan realizowanych bedzie samodzielnie przez
pacienta w domu, ZatoZenie to preyvieto na podstawie opinii ekspertdw, o ktdrg wystapita AOTMIT w
ramach przygotownswania analizy wenyfikacyijnej dla adalimumabu we wskazaniu nr-axSpa, [A0THMIT:
Wniosek o objecie refundacia leku Humira, MAHTA],

PowyZsra metodyka jest spdjna z zatozeniami wskazanymi w Analizie Weryfikacyinej Agencii nr
OT.4351.13.2016 dotyczace] wniosku o objecie refundacja certolizumabu pegal [Cimzia®) w ramach
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programy  lekowego: Leczenie certolizumaberm pegol pacjentdw z ciezka, akbywna postacig
spondyloatrop atii osiowej [SpA) bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla 225K,

Wyniki

Winioski

analiza wokazata, 7e

Ma podstawie zidentyfikowanych dowoddw naukowych, golimumab moze byd uznany za terapie
o pordwnywalnej skutecznoici do certolizurmabu pegol oraz korzyiciach klinicznych znacznie
przewyzszajacych ryzyko stosowania, a wprowadzenie finansowania golimumabu zapewni dostep do
nowoczesnej terapii o udowodnionej skutecznoici w populacji darostych chornych z rozpoznaniem
ciggkiej, akbywnej postaci spondyloartropatii osiowej bez zmian radiograficzoych, zalecanej m. in, w
wytycznych Mational! Institute for Health and Care Excellence z 2017 roku i rekomendowanej przez
Scottish Medicine s Consortivm 1 All Wales Medicines Strategy Group.
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1 Cel analizy

Celemn analizy jest ocena kosztdw stosowania golirmurmabu (Simponi®) w leczeniu osiowe]
spondyloartropatii bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla 225K w pordwnaniu
do terapii certalizumabem pegal .

Tab. 1. Kontekst analizy minimalizacji kosztow.

doroili pacjenct z osiowsg spondvloartropatia bez zmian

Populacja radingraficzrnvech charaktervstyczvch dla Z25K spetniajaoy knvterda
wigczenia downioskowanego programu lekowezo
Intewencja golimumab (Y mpori®
: TR
Komparator certolizumab pegol (Cimzia®)
Perspektywa ptatrika publiznego, ti. Marodowego Fundiszu drowd a tofzama ze

weepdlng [ptatnika publicznego i charega)

Horyzont czasowy 18 mies. (78 tyg.)

finanzowanie w ramach katalogu w ramach katalogu B, Leki

Scenariusz dostepne w ramach programu |lekowego
Parametry koszt nabycia substancii cvnnvch oraz koszty podania
Wyniki bezposrednie koszty medvezne rdznicujace analizowane zchematy

leczenia
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2 Uzasadnienie kliniczne

Fo:rednia

ocena  skutecznosci 1 bezpieczerstwa golimumabu  w pordwnaniu

Z certolizumabem, na podstawie badan GU-AHEAD (golimumab vs placebo] i RARPID-axSph
(certolizumab ws placebo) wykazata:

s w analizie skutecznoici:

]

wyhiki pordwnania pofredniegn wskazujg na brak istotnych statystycznie
raZnic pomiedzy golimumabem i certolizumabem w zakresie odsetka chanych
Z ndpowiedzig wedtug kryteriow ASAS D [GOL vs CER 200 mg: OR=1,74 [95%CI:
0,63; 4,77], p=ns; ED=0,12 [95%C]: 0,11; 0,35], p=ns; GOL vs CER 400 mg:
OR=1,46 [95%C]: 0,54; 3,97], p=ns; RD=0,08 [93%Cl: 0,15; 0,31], p=ns; GOL vs
CER tacznie: OR=1,5% [95%Cl: 0,64; 3,97], p=ns; RD=0,10 [95%C1: 0,11; 0,31],
p=ns);

pordwnanie posrednie wykazato pordwnywalng skutecznosd golimumabu
i certolizumabu w zakresie odsetka chorych z odpowiedzig wedtug krytaridu
ASASAD (GOL vs CER 200 mg: OR=0,91 [99%C]: 0,2%9; Z,83], p=ns; RD=0,02
[955%C1: -0,20; 0,24], p=ns; GOL vs CER 400 mg: OR=0,%4 [95%Cl|: 0,31; 2,87],
p=ns; ED=0,03 [95%Cl: 0,18; 0,24], p=ns; GOL vs CERtacznie: OR=0,92 [95%CI1:
0,32; 2,60], p=ns; RD=0,03 [95%C]: -0,16; 0,22], p=ns);

na podstawie pondwnania posredniegn nie wykazano istotmych statystycznis
roZnic pomigdzy golimumabem i certolizumabem w zakresie odsetka chorych
Z remisja czesciows wedtug kryteriow ASAS [GOL vws CER 200 mag: OR=0,26
[95%Cl: 0,08; 1,61], p=ns; RDO=-0,07 [95%Cl: 0,26; 0,12], p=ns; GOL vs CER 400
mg: OR=0,34 [95%C]: 0,08; 1,49], p=ns; RD=20,08 [95%C|: -0,Z7; 0,11], p=ns;
GOL ws CER tgcznie: OR=0,35 [99%C]: 0,0%; 1,44], p=ns; RD=0,08 [95%C: -
0,24; 0,08], p=ns] ;

porownanie posrednie wykazato porownywalng skutecznose  golimumabu
i certolizumabu w zakresie odsetka pacjentow z odpowiedzig BASDAl 50 [(GOL
va CER 200 mg: OR=0,63 [95%C]: 0,21; 1,%4], p=ns; RD=-0,05 [93%Cl: 0,25;
0,18], p=ns; GOL vs Cer 400 mg: OR=0,A1 [95%C]: 0,24; ,15], p=ns; ED=10,0%
[95%C1: 0,24, 0,20], p=ns; GOL vs CER tacznie: OR=0,6F [90%Cl: 0,24; 1,%0],
p=ns; RO=-0,03 [95%C]: 0,43; 0,17], p=ns];

porownanie posrednie wykazato porownywalng skutecznose  golimumabu
i certolizumabu w zakresie wyniku koncowsgo oceny akbywnosci choroby
wedtug knyteridw ASDAS [(GOL vs CER 00 mg: MD=0,37 [95%C: 0,18; 0,%4],
p=ns; GOL vs CER 400 mg: sMD=0,27F [95%Cl: 0,27; 0,81], p=ns; GOL vs CER
tacznie: MD=0,27 [99%C1: 0,18; 0,72], p=ns);

na podstawie pondwnania posredniegn nie wykazano istotnych statystycznis
roZnic  pomigdzy  golimumaberm i certolizumaberm w zZakresie  wyniku
kofcowegn oceny akbewnosci choroby woskali BASDAI [GOL ws CER 200 ma:
MD=-0,15 [95%Cl: -1,34; 1,04], p=ns; GOL vs CER 400 mg: MD=-0,15 [95%CI: -
1,35; 1,05], p=ns; GOL vs CER tgoznie: MD=-0,15 [95%CI: -1,15; 0,85], p=ns);
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o wyniki pordwnania pofredniegn wskazujg na brak istotnych statystycznie
roZnic pomigdzy  golimumabem 1 certalizumabem w zakresie  wyniku
koncoweagn oceny sprawnosci fizycznej woskali BASF [GOL ws CER 200 mg:
MD=0,63 [959%C]: -0,64; 1,%0], p=ns; GOL vs CER 400 mg: MD=0,35 [95%C]: -
0,92; 1,58], p=ns; GOL vs CER tacznie: MD=0,43 [95%Cl: 0,61; 1,47], p=ns);

o wyniki pordwnania posredniegn wskazujg na brak istotnych statystycznie
roznic pomigdzy golimumabem 1 certolizumabem w zakresie  wyniku
koncowedn oceny ruchomosci kregostupa i stawdw kreyiowo-biod mowych
v skali BASM [GOL ws CER 200 mg: MD=0,21 [93%C]: 0,80; 1,72], p=ns; GOL vs
CER 400 mg: sD=-0,09 [99%C1: 1,12; 0,%], p=ns; GOL vs CERtacznie: MDO=0,01
[95%Cl: 40,93; 0,95], p=ns];

+ wanalizie bezpieczenstwa:

o w badaniu RAPID-ax5ph dane dotyczace bezpieczenstwa obejmujg populacie
pacjentdw z ZZ5K oraz chonych z nr-axbpld. Ze wrdedu na brak
opublikowanych osobrych danych dla subpopulacii pacjentduw z ZZ5K i nr-

axsph, w analizie nie przeprowadzono posredniego pordwnania golimumabu
Z certolizumabem.

Wiyniki pordwnania posredniegn wekazujg na pordwnywalng skutecznoié golimumabu i
certolizumabu w zakresie wszystkich analizowanych punktéw koncowych, prey czym
powinmy byc interpretowane ostroznie ze wzgedu na typ pordwnania.

Ma podstawie zidentyfikowanych dowoddw naukowych, golimumab moze byé uznany za
terapie o poréwnywalnej skutecznosci do certolizumabu oraz korzysciach klinicznych
Znacznie przewyzszajacych ryzyko stosowania.
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3 Uzasadnienie grupy limitowej i ceny

y
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4 Zakres analizy - minimalne wymagania

fondnie 7 85 ust. 3 rozporzgdzenia Ministra Zdmowia MZ):3 W preypadky braku manic w
wyhikach zdrowotmych pomigdzy technologig whioskowans, a technologig opcjonalng
dopuszcza sig preedstawienie nszacowania rdznicy pomigdzy kosztem stosowania technol ogii
whnioskowane], a kosztem stosowania technologii opcjonalneg, zamiast oszacowan, o ktorych
mowa v ust, 2 pkt 211 3.7 W awigzku z powydszym, woniniejsze] analizie nie przeprowadzonn
analiz:

« OsFacowania kosztu uzyskania dodatkowego roku fycla skorygowanego o jakosc,
wynikajacego z zastgpienia technologii opcjonalnych, w tym  refundowanych
technologii opcjonalmych, wnioskowang technologig (55 ust. 2 pkt 2 rozpaorzgdrenia
M ;

« OsFacowania kosztu uzyskania dodatkowego roku #ycia, wynikajacego £ zastapienia
technologii  opcjonalmych, w o tym refundowarnych  technologii  opcjonalnych,
whnioskowang technologig (55 ust. 2 pkt 3 rozporzadzenia ).

FoniewaZ nie przeprowadzono wyZzej wymienionych analiz, w niniejszym opracowaniu nie
ma rdwnieZ oszacowania, ktdre wynika z tych analiz, tj.:

s OsZacowania ceny zbytu netto whnioskowane] technologii, pray ktdrej koszt, o ktdnym
mowa w pkt 2 (52 ust. 2 pkt Z rozporzadzenia MZ), a w przypadku braku mozlivwosci
wyZnaczenia tego kosztu - koszt, o ktdrym mowa w pkt 30085 ust. ¥ pkt 3
rozporzgdzenia MZ), jest rdwny wysokosci progu, o ktdrym mowa woart. 12 pkt 13
ustawy 7 dnia 12 maja 2011 roku o refundaciilekdw, srodkdw spoiywczych specjalnego
preznaczenia ywisniowedn oraz wyrobow medycznych.

famiennie, rgndnie z 85 ust. 4 rozporzadzenia M oszacowanao ceny zbytu netto technaologii
whnioskowanej, przy ktornych roznica, o ktorej mowa w 55 ust. 3 rozporzadzenia M7, jest
rowna Zero (tew. analiza progowa) - patrz mzdz. 12.1.3113.2.3.

Kolejng konsekwencig braku przedstawienia oszacowan, o ktdrych mowa w 55 ust. Z pkt Z i
85 ust. £ pkt 3 rogporzgdzenia M jest ograniczenie analizy jedynie do kosztow zwigzanych
e stosowaniem technologii [analiza minimalizacji kosztow). Takie podejicie jest logicznym
nastepstwem wynikajacym z 55 ust. 3 rozporzgdzenia M2 W preypadku braku roinic w
wynikach zdrowotnych pomiedzy technologig wnioskowang, a technologi opcjonalng
dopuszcza sig przedstawienie nszacowania roZnicy pomigdzy kosztem stosowania technol ogii
whioskowane], a kosztem stosowania technologii opcjonalne], zamiast oszacowan, o ktdnych
mowa wust, Zpkt 21 3.7

fewrdedu na zastosowang technikg analityczng [analiza minimalizacii kosztdw) w analizie
nig preedstawiono probabilistyczne] analizy wrazliwosci.

12
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5 Metodyka

Metodyke analizy opracowano na podstawie Analizy weryfikacyinej ADTMIT dla analizy
rinimalizacii kosztdw certolizumabu pegol [Cirzia®) wleczeniu ciezkie], akbyane] postac
osiowe] spondyloartropatii bez zmian radiologicznych charakternystycznych dla Z25K [Mr:
OT.4351.13/72018) .

Wy ramach modelu wykonano prosty kalkulator kosztdw z zastosowaniem tygodniowych
cyklow leczeniaw 18-migsiecznym hornyzoncie czasowym (78 cykli po 1 tydz. kazdy), zoodnym
7 whinskowanym programem lekowym. Zatozono, e chory zakwalifikowany do programu
kontynuuije leczenie przez 17 tyg 1 24 tyg., po ktongch nastepuje odpowiednio ocena
odpowiedzina leczenie i ocena remisji. Dla kluczowych parametrdw przeprowadzono analize
wrazliwosci.

5.1 Strategia analizy

Analize ekonomiczng prReprowadzono de novo na podstawie wynikdw z przeprowadzoneg]
analizy efekbywnoici kliniczne].

lUznajac powyisze Zatofenia [patrz rozdz. 2], w tym brak istotnych rmoznic wowynikach
zdrowotnych  pomigdzy  golimumabem  oraz komparatorem certolizumab pegol),
preeprowadzono analize minimalizacii kosz tow.

Analize minimal izacil kosztdw przeprowadzono 2 uwzdednieniem kosztdw raznicuiacych, t.
kosztow nabycia substanciiczynnych prey uwzg ednieniu kosztow zwigzanych z roing liczby
podar.

5.2 Analizowane efekty zdrowotne

Do analizy wigczono dane dotyczace skutecznosci leczenia po 12 tyg. i po 44 tyg. orar
UZytecznosd stanu zdrowia, kidre wykorzystano do oszacowania wipdlczynnikow kosztdw-
urytecznosci [CUR, patrz rozdz. 6.F).

fe wrzgdedu na bardzo specyficzne zapisy programu lekowedo, precyzyine oszacowanis
odsetka populacii chorych pozostajgce] w programie po 12 tyg. 1 24 tyg. leczenia nie byn
moZliwe 7 powodu braku adekwatnych danych. W analizie zdecydowano sig na prayjecie
zatofen wskazanych przez analitykduw ACTMIT w analizie weryfikacyine] dla leku Cimzia,
ktore pierwotnie Zostat uwzgledniony dla leku Humira - raport AQTMIT nr OT.4251.62016, a
wigc:

 0dsetek leczonych po 12 tygodniu - 37%;
« odsetek leczonych po 24 tygodniu - 24%.

Takiz podejscie maksymalizu je spojnost Zzatofen migdzy raportami ocenianymi preez AOTMIT
dla poszcregolmych substancji czynnych 1 daje postawy do wiarygodnegn whioskowania.

Oo oszacowania wartosci uzytecznosci, wyjsciowe wartosci BASFI 1 BASADI 1 wartosci
kofncows [po 16 tyg.] ustalono na poziomie wynikajacym z badania GO-AHEAD dla pacjentdw
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Z nr-a<tpa przyimuiacych golimumab 50 mg, w ktdrych podano te wartosci (jako srednig +
odchylenie standardowe) . Srczegitowe dane przedstawiono w rozdziale 5.0,

5.3 Horyzont czasowy analizy

W analizie przyjeto, Ze honyzont cobserwacii odpowiada okresowi czasu leczenia w
programie, zgodnie 7 ktdrym pacjenci, u ktdngch wystapi adekwatna odpowieds na lecrenia
bedg leczeni w ramach programu przez 18 mies. W modelu przyjgto, e rok ma 52 tyg., a
liczba tygodni w miesigou wynosi 4,33, W zwiggku z zastosowaniem tygodniowsych cykldw
leczenia honyzont czasowy wynosi 78 tyg.

5.4 Perspektywa analizy

faodnie z wyhycznymi Agencii Oceny Technologii Medyczrych 1 Tanyfikaci [ADTMIT 2016)
analize nalery wykaonad 7 perspekbywy podmiotu zobowigzanegn do finansowania swiadczen
Zze Srodkow publicznych [perspekbywa ptatnika publicznego] oraz z taczne] perspekbyivy
podmioty  zobowigzanegn do  finansowania  swiadczenn ze srodkdw  publiczrych i
swiadczeniobiorcdw przy wawzgednieniu wspdtptacenia za technologie medyczne [taczna
peripekbywa ptatnika publicznegn i swiadczeniobions dw) .

Analize przeprowadzono z punktu widzenia ptatnika publicznegp, tj. Marodowego Funduszu
fdrowia (MFZ). Zewzdedu na realizac je swiadczenia w ramach programu lekowego, aco za
tym idzie brak wepotptacenia pacjenta za otrzymywane swiadczenia, Z perspektyws ptatnika
publicznegn jest toz sama z perspektywa wspdlna ptatnika publicznego oraz pacjenta. Analiza
objeta 1 modelowego pacjenta z nr-axsph [patrz nizej).

5.5 Populacja badana

Analiza dotyczwa jednego reprezentatywnego pacjenta z nr-ax<ipA.

5.6 Analizowane koszty

Analizowano  bezposrednie  koszty  medyczne  roZfnicujace  terapie  poszczegdlnymi
inhibitorami THF-q, zwigzans z:

o Zakupem lekdw [golimumab, certolizumab pegal),
« podaniem lekdw,

Fominigto koszty Zwigzane z mzpoznaniem i monitorowaniem choraby, poniews? uznano, 7 e
koszty te nie rdznicujg analizowanych opcji terapeutyczrych.

fo wzdedu na pordwmywalny do placebo profil bezpieczerstwa terapii ZZ5K 1 nr-axsph
inhibitarami TNF-a, koszty leczenia dziatan niepozgdanych nie byty przedmiotem niniejsze]
analizy (Corbett 2016].

Powyisze podejicie jest zgndne z Analizg Wernyfikacyijng Agencii nr OT.4351.13.2016
dotyczacs whiosku o objecie refundacis certolizumabu pegol [Cirzia®) w ramach programu
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lekowegn: Lecrenie certolizumabem pegol pacjentdw z cigfks, aktywng postacig
spondyloatropatii osiowej (5p4) bez zmian radiograficznyvch charakterystyczmych dla 275K,

5.6.1 Koszty lekdw
Cene gatimurnct. I
I

Z obwiaszczeniem M7 z dnia 27 czerwca 7 row sprawie wykazu
refundovwanych lekdw, srodkdw spoiywezych specjalnegn prreznaczenia fywieniowegn orag
woy robow medycznych.

Koszty certolizumabu pegol szacowano zoodnie z danymi 7 komunikatdw DGL z dnia
2062017 1 .07 2017 dotyczaoymi wielkosci kwoty refundacji 1 ilosci zrefundowanych
aopakowar w okresach: styczen-marzec 2017 r. i styczer-kwiecien 2017 r. Przyjeto aktualne
dane na kwiecien Z00F r. — £107,80 PLMN/opak.

fuFycie golimumabu B0 mg co miesigc) <acowano w oparnziu o schemat podawania leku
opisany wcharaktenystyce produktu leczniczego. Zugycie certolizumabu pegol szacowano w
oparciu o zapisy charakterystyki produktu leczniczegn, ktdry wskazuje, e certolizumab
pedol naledy podawad podskornie w dawce poczgtkowej 400 mg podane w tygodniach 0., £.
i 4., anastepnie w dawce podtreymuigce] 200 mg co dwa tygodnia.

Wy ramach analizy wrazliwosci testowano dawkeg podtrzymujac g certolizumabu 400 mg co 4
tygodnie, co jest Zwigzane z mniejszg czestoicig podan.

Koszty pojedynczych dawek dla poszczegdlnych lekdw przedstawiono w tabeli ponizej.

Tab. 5. Dawkowanie lekdw.

Lek Dawka ChPL

golimumahb A0 mg co miesiac

certolizumab pegol Dawka poczatkowa 400 mg oo 2 tve,
Dawka podtrzymujgca 200 mg co 4 tvg*

*Testowane w ramach analizy wEa inodsi - 900 mg oo 2 tg,

Tab. 6. Koszt pojedynczych dawekffiolek lekiw biologicznych zare jestrowanych we wskazaniu
nr-ax5Sph.

Lek Dawka na podanie Koszt poje dyncze j Referencije
dawki (PLN)
— Wl I | Ovizszczeric A
— | I | i koo
Certolizumab pegol 200 mg 1053,90 | WFI [komurikat DiGL)
400 mg 2107,80 | MWFZ (komunikat DEL)
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5.6.2 Koszty podania leczenia

Koszt podania leczenia w analizie podstawowe] szacowano w oparciu o zatoZenie, 7o W0
podan lekow odbedzie sig w trybie ambulatoryinym, a 10% podan realizowanych jest
samodzielnie przez pacjenta w domu (koszt podania O PLM). Zatofenie to przyjeto na
podstawie opinil ekspertdw, o ktdrg wystapita ADTMIT w ramach przygotowywania analizy
wenyfikacyine] dla adalimumabu we wskaraniu nr-axspd, [AOTMIT: YWniosek o obijecie
refundacig leku Humira, MAHTA). Procedurze ambulatoryjne] przypisane jest swiadczenis
5.08.07.0000004  [preyiecie pacjenta w trybie ambulatonyjmym zwigzane z wykonaniem
programu) - patrz Zatgcznik nr1 do farzgdzenianr 537017/ DGL Prezesa NS z dnia 20 lipca
2017 r; Katalog swiadczen i zakresdw - leczenie szpitalng - programy zdrowotne (lekowe).

W ramach analizy wrazliwosci testowano rownieZ podawanie wizystkich dawek leku: w
trybie ambulatoryjnym, samodzielnie w dormu albo w ramach procedury zwigzane] z
jednodniows  hospitalizacjy  [Swiadcrenie 5.08.07.0000003; hospitalizacia w  trybie
jednodniowym zwigzana z wykonaniem programu], (farzgdzenie MNFZ 537 2017/0GL).

Koszt procedury osFacowano wopamciu o aktualng wyceng punktows procedur MFS orar
wyceng punktu rozliczeniowego na poziomie 52,00 PLM [w celu obliczenia ceny punktu
wwiadczenia, wyznaczono mediang wartodci raportowanych w umowach o najwigksze]
wartosci w zakresie programu lekowego 275K w kardym wojewodztwig - po jedne] umowis
o najwigksze] wartosci z kazdegn wojewddztwa) - patrz: Tab. 21, ansks 1.

Tab. 7. Koszty jednostkowe zwigzane z podaniem lekow.

Mazwa swiadcze nia Kod Wartosc Cena punktu Koszt
Swiadczenia punktowa [PLH] fwiadczenia
[PLN]
preyiecie pacienta 5.08.07.0000004 2,04 52,00 108,08

w trybie ambulatory mem
mwigzane T wikananiem
programu

hoepitalizacja w trvbie R.08.07.0000003 9,18 h2,00 477,36
jednodniowsym Twiazana
T wwkonarmiem
programu

Koszt podania leczenia w analizie podstawowe]j wynosi (90% - 52 PLN -« 2,04 = 9547 PLN].

5.6.3 Koszty kwalifikacji do programu lekowego

Koszt kwalifikacii pacjentdw do programu lekowegn oparto na wycenie procedury NFZ dla
programu lekowego leczenia pacjentdw z nr-axbph - procedura nr 5.08.07.0000006
(kwalifikacia 1 weryfikacja leczenia biologicznegn w chorobach reumatyczrych) - patrz
Zatacznik nr 1 do Zarzadzenia nr 5372017 DGL Prezesa MNFZ 7 dnia 20 lipca 3017; Katalog
swiadczen i zakresdw - leczenie szpitalne - programy zd rowotne [lekowe]), [farzgdzenia NF7
SESINFIDGL) . Koszt te] procedury wynosi 6,38 punktu rozliczeniowedo, co prIy wycenis
punktu na poziomie 52,00 PLM mwigzane jest z kosrtemn proceduny wowysokosci 331,76 PLM
(Tab. 21, aneks 1].
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Poniewa? jednorazowy koszt kwalifikacji do programu nie rdZnicuje analizowanych terapii,
nie uwzd edniono go w kalkulatorze kosztow.

Tab. 8. Wycena procedury zwiazane j z kwalifikacja do leczenia.

Opis procedury Mumer procedury | Wycena Wycena punktu | Koszt
punktowa rozlicze niowego | proce dury
proce dury {PLH) {PLH)

kuvalifikacia i 5,08, 07, 000000 6,38 52 331,74

weryfikacia leczenia
biologicznego w
chorobach
reumatycznvch

5.6.4 Koszty monitorowania leczenia

Koszt monitorowania leczenia oparto na wycenie procedurny NFZ dla aktualnego programu
lekowegn leczenia pacjentdw z nr-ax<SpA - procedura nr 5.08.08.0000092 [Diagnostyka w
programie  leczenie certolizumabem pegaol  pacjentdw 7 cigfka, akbywng postacig
spondyloartropatii osiowe]j [pA) bez zmian radiograficznych charaktenstycznych dla Z25K].
Koszty monitorowania lecrenia sg rozliccane  jednorazowo wciggy roku. Zgodnie =
Zatgcznikiem 3 (Katalog ryczattow za diagnostyke w programach Lekowych] Zarzgdzenia nr
DRFINMFIDGL Prezesa MFZ z dnia 20 lipca M7 r, procedurg diagnostyczng nr
5.08.06 00000%2 wyceniono na 16,60 punkiu, co przy wycenie punktu rozliczeniowego na
poziomie 52,00 PLMN zwigzane jest z kosztem proceduny wwysokosci 863,20 PLMN [aneks 1].

FoniewaZ roczne koszty monitorowania leczenia nie rdZznicujg analizowanych terapii, nie
uwzgledniono go w kalkulatorze kosztow.

Tab. 9. Wycena procedury zwigzane j z monitorowaniem leczenia.

Opis procedury Mumer procedury | Wycena Wycena punkiu | Koszt
punktowa rozlicze niowego | procedury
procedury {PLH) (PLH)

Diagnostyka w 5.08.08, 0000092 16,60 52 863,20

programie leczenie
certolizumabem
pezol pacientdw T
cieika, akibwwng
postaciy
spondyloartropatii
osiowee] (Sph) ber
zmian

rading raficzrvch
charakterystycz nvch
dla ZZ5K (M 46.8)

5.7 Dyskontowanie

fe wzgledy 18 miesigczny  horyzont crasowy  analizy  wiszystkie koszty podlegaby
dyskontowaniu zgodnie 7 Wéetyczmemi AOTMIT. W analizie podstawowe] wykorzystano stopy
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dyskontowe rowne 5% dla kosztdw, zas w analiz ie wraZliwoici testowano brak dyskontowania
kosztow [0%) [ADTMIT 2016].

5.8 ZatoZzenia modelu analizy ilorazu kosztu i efektu

fe wzdedu na preyjety pordwnywalng skutecznosd golimumabu i certolizumabu pegol, w
szacunkach dotyczacoych ilorazu kosztu 1 efektu zatofono, fe efekt w postaci QALY bedzie
taki sam dla obu lekow., ZatoZenie to jest podstawy preeprowadzonych szacunkow
minimalizacii kosztdw, zatem analiza florazu kosztdw 1 efektdw jest spdjna z analizami
minimalizac]i kosztow. MNalery podkreslic, Ze dla preyjetych zatozen iloraz kosztow | efek tow
jest zalefny jedynie od kosztdw terapii.

SFacunki dlorazu efektow i kosztdw dla lecrenia w nr-axbpd oparto na algorytmie
rekomendowanym w publikacii Mcleod i wsp. [Mcleod 2007, bazujacego na wartosciach
Zmiany wyniku BASDAL 1 BASFI oraz wieku pacjentdw i odsetku mefczyzn wirdd nich. Wy
szacunkach przyjeto zatcfenie, 7e przez caty czas leczenia pacjenci otrzymuig zatoZong
terapie lekami biologicznymi. Horyzont analizy ilorazu efektdw i kosztdw ograniczono do
cZasu obserwacii kliniczne] . 16 tygodni. W zwigzku z powyZszym w analizie ilorazu efek tow
i kosztdu nie dyskontowano efektow i kosztdw.

Wiartnsci ufytecznosci w modelu ekonomicznym opracowano wykorzystujas dane z badania
Separ M5 (GO-AHEAD) - analizowano wyniki pacjentdu poddanych ocenie skutecznodci wg
BASDAl i BASFI na poczatku badania oraz po 16-tygodniowe] obserwacii.

Wi celu zidentyfikowania wartosci uiytecznosci przypisanych stanom zwigzanym z
Zebawniajacym zapaleniem stawdw kregnstupa lub spondyloartropatig osiows bez zmian
radiograficznych przeprovwadzono przed ad systematyczny w bazach danych Pubted, Embase
i The Cochrane Librany. Strategie przegladu baz danych umieszczono w aneksie 4, a selekcje
badar zobrazowang na diagramie QUOROM - w aneksie 5 niniejsze] analizy. Tabelaryczne
restawienie zidentyfikowanych wartosci uiytecznodci przedstawiono w aneksie &,

Ostatecznie, w prEyjetym modelu zatozono, Ze pacjenci wigczeni do analizy majg
Ufytecznosd stanu zdrowia odpowiadajgcg akbywnemu nr-ax<tpA. Uiytecznosd te, jak i
Zmiang tego stanu oszacowano na podstawie algorytmu wykorzystanegon wo modelu
rekomendowanym preer Mcleod 1 wsp.: oczekiwana wartosl uiytecznosci = O,8FF2 -
0,0323*BASF - 0,0384*BASDA - 0,0279*UDZIAL MEZCTYIN + 0,001 7*WEK, (McLead 2007).

Wiyisciowe wartosci BASFI 1 BASADI 1 wartosci koncowe [po 16 tyg.] ustalono na poziomie
wynikajgoym z badania GO-AHEAD dla pacjentdw z nr-a<Spa prayimujacych golimumab 5o
mg, w ktdrych podano te wartosci [jako srednig £ odchylenie standardowe) tj. 6,62 dla
BASDAl 1 5,26 dla BASFL. Wartosci zwigzane 7 wiekiem i udziatern mefczyzn w grupie
pacjentow przyjetozondnie z charakterystyka populacji w badaniu GO-AHEAD [wigk chorych
30,7 lat, meiczyini stanowig 62,#%). Oszacowana na te] podstawie wartosd wyjsciowa
Ufytecznosci wynosi 0,49, W analizie preyjeto zatoZenie, fe pacjenci osiggajg, liniowo
docelowy stan zdrowla. Oszacowana na te] podstawie wartosd koncowa uZytecznosci wynosi
0,74, a srednia wartodd uzytecznosci w 16-tygodniowym hornyzoncie obserwacii wyniesis
0,60, co w horyzoncie 16 tygodni przekiada sig na wartosd uzytecznosc QALY rowng 0,19
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(0,60M6/52 tyg.). Zestawisnie wartosci, na podstawie ktdrych dokonano oszacowan
dotyczacych kosztu i efektu przedstawiono w Tab. 10,

Ola przyjetych zatoren iloraz kosztdw i efektdw jest zaleiny jedynie od kosztdw terapii, a
preyiecie inmych ugytecznosci standw zdrowia nie wphbynie na wyniki. Niemnie] jednak w
arkuszu kalkulacyjnym Excel jest mozliwose wyboru alternatywnego aloorytmu wyznaczania
stanu zdrowia dla akbywne] nr-axbpA oraz jegn zmiany [Ara 2007).

Tab. 10. festawienie parametriw do wyliczania wartoéci uzytecznosci f QALY filorazu kosztu lub

efektu.

Parametr Wartoséc Zrodio danych

wearkosc weyisciowa BASDAI B,62

wart e kofcowa BASDA 2,93

wearkodd weiEcionea BASEI

] 5328 | Badanie Sieper [GO-AHE AD)

wartos ¢ koncowa BASFI 2,500

ptec meska B2,2%

wiek, lata 30,7

5.9 Analiza wrazliwosci

Wy analizie wrazliwoici zostat poddany ocenie wpbyw zmiany zatozen kliniczrych, redukcii
ceny lekow oraz zmiany w sposobie podania lekow:

Testowano nastepujace zmignne:

odsetek pacjentow, kidrzy przernywajg leczenie po 12 124 tygodniach terapii z powodu
braku skutecznosci:

o scenariusz Al - 0%;

odsetek pacjentdw, ktdry przenswajg leczenie po 12 tygodniach terapii z powaodu
braku skutecznodci [odsetek pacjentow ber odpowiedzi BASDAISO z badania GO-
AHEAD po 16 tyg.):

o scenariusz AF - 4F,3%;
schemat stosowania lekdvy:

o scenariusz B1 - dawka podtrzymujgca certolizumabu pegol 400 mgoco 4 tyg.,
koszty podania lekduy:

o scenariusz C1 - 1008 dawek lekow przyimowane w trybie ambulatoryjnym
(106,08 PLM],
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o scenariusz CZ - 100% dawek lekdw przyjmowane w ramach procedury
Zwigzane] 7 jednodniows hospitalizacig @FF,36 FLM],

o scenariusz C3 - 100% dawek lekdw pryjmowane samodzialnie w domu [0 PLMN];
dyskontowanie kosztdw w 7. roku leczenia:

o scenariusz D1 - 0%,

5.10 Podsumowanie zatozen i parametréow

fatoFenia, na podstawie ktdnych dokonano oszacowan oraz kalkulacji:

B nioskowang cene zbytu netto golimumabu przyieto |G

Ma podstawie whioskdw 7 przeprowadzone] analizy kliniczne]j przyjeto zatoZzenie o
braku istotmych  rdgnic  w  efektach zdrowotnych  pomiedzy golimumabem
acertolizumabem w leczeniu spondyloartropatii osiowej bez zmian radiograficznych
charakterystycznych dla 75K,

Wy analizie uwzgedniono wytacznie koszty nabycia substancii czynmych, uznajac, Ze
pozostate koszty zwigzane 7 rozpoznaniem i monitorowaniem charoby, leczeniem
powiktan, stosowaniem innych lekow ileczeniem dzigtan nispozadanych nie roznicujg
analizowanych opcji terapeutycznych.

fe wzdleduy na bardzo specyficzne zapisy programu  lekowego, precyzyine
oszacowania odsetka populacji chorych pozostajgce] w programie po 12 tyg. i 24 tyg.
leczenia nie byto mozliwe z powodu braku adekwatnych danych. W analizie
zdecydowano sle na preyjecie zatofen wskazanych przer analitykdw ADTMIT w
analizie wenryfikacyijnej dla leku Cimzia, ktdre pierwotnie zostaty uwzg ednioneg dla
leku Humira - raport ADTMIT nr OT.4351.62016, a wigc: odsetek leczonych po 12
tygodniu - 37%; odsetek leczomych po 24 tyondniu - 24%.

Luzycie golimumabu (30 mg) szacowano w oparciu o schemat podawania leku opisany
w charakterystyce produktu leczniczegn. Juiycie certolizumabu pegnl szacowano w
oparciu o Zapisy charakterystyki produktu leczniczego, ktory wskazuje, Ze
certolizumab pegol nalery podawad podskdrnie w dawce poczatkowsj 400 mg
podane] w tygodniach 0., Z. 1 4., a nastgpnie w dawce podtrzymujgce] 200 mg co
dwa tygondnie. W ramach analizy wrarliwosci testowano dawke podtrzymujacy
certolizumabu 400 mg co 4 tygodnie, co jest Zwigzane Z mniejszg cZestodcig podan.
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B ooty certolizumabu pegol szacowano zgodnie zo danymi oz
komunikatdw DGL z dnia 23062017 1 R.O7 307 dotyczacymi wielkosci kwoty

refundacii i ilodci zrefundowarnych opakowan w okresach: styczer-marzec 2017 r i
styczen-kwiecien 2017 r. Przyjeto aktualne dane na kwiecien 2017 .

Koszt podania leczenia w analizie podstawowe] szacowano w oparciu o zatofenie, 7o
0% podan lekdw odbedzie sig w trybie ambulatonyimym, a 10% podan realizowanych
jest samodzielnie preez pacjenta w domu [koszt podania O PLM). Zatofenie to
preyieto na podstawie opinii ekspertdw, o ktdrg wystgpita ADTMIT w ramach
preyootowyvania analizy weryfikacyjne] dla adalimumabu we wskazaniu nr-gx=bph,
(AOTMIT: Wniosek o objecie refundacig leku Humira, MAHTA).

Wiartnsci uzytecznosci w modelu ekonomicznym opracowano wykorzystujac dane z
badania Sieper 25 [GO-AHEAD] - analizowano wyniki pacjentdw poddanych ocenie
skutecznosci wg BASDAlI i BASFI na poczgtku badania oraz po 16-tygodniowe]
obserwacii.

Wy modelu ekonomicznym preyjeto 18-miesigczny horyzont czasowy.

fe wrgledy 18 miesieczny honyzont czasowy analizy wizystkie koszty podlegaty
dyskontowaniu zgodnie z Yy tycznymi ADTMIT, W analizie podstawowe] wykorzystano
stopy dyskontowe rawne 5% dla kosztdw (ADTMIT 2016).

Analize przeprowadzono 2 punkiu widzenia ptatnika publicznego, tj. Marodowego
Funduszu Zdrowia [MFZ). Ze wezgledu na realizacie swiadczenia w ramach programu
lekowegn, a co Za tym idzie brak wspdtplacenia pacjenta za otrzymywane
swiadczenie, perspekibywa ptatnika publicznego jest tozsama z perspekbnivg wepolng
ptatnika publicznego oraz pacijenta.

festawienie wartosci, na podstawie ktdrych dokonano oszacowan oraz  kalkulacii

przedstawiono w tabeli ponize].

Tab. 11. 7estawie nie wartosci, na podstawie ktdrych dokonano oszacowaii oraz kalkulacii.

Parametr

Wartogc

Zrodio danych

Koezt CERT

Cimzia® 200 mg 1053,90 PLK | MFZ (komunikat DGL)
Cimzia® 400 mg 2107,80 PLM | MFZ (komunikat DGL)
Foszt podamia ek

Golimumab i certolizumab pegol 95,47 PLM | Wniozek o objecie

refundacig leku Humira,
MAHTA, Tarzadzenie MFZ
R3S2017 S DisL

[Chekomt ovea ni e

Koszty

ACTAMT 2016

£1
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Parametr

Wartosc

Zrodio danych

Zyskane lata voia w petrym zdrowiu

golimumahb

0,186

certolizumab

0,188

Algortm: Mcleod 2007
patametry do obliczenia
EvtecznoEct preyieto na
podstawie badania Sieper
2015 (Go- AHEAD)
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6 Wyniki

FoniZze] przedstawiono wyniki analizy minimalizacji kosztdw dla golimumabu w pordwnaniu
z certolizumabem pegol w leczeniu dorostych chorych ze spondyloartropatia osiows
spetniajgoych kryteria wiaczenia do wnioskowanego programu lekowego.

Wiyniki przedstawiono zardwno bez uwzgledniznia proponowanego instrumentu podziatu
ryzyka, jak 17 jei uwzglednieniem.

6.1 Analiza minimalizacji kosztow

o
=
-

Analiza podstawowa

£3
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6.1.2 Analiza wrazliwosci

4
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6.2 Analiza ilorazu kosztu i efektu

=]
b
Y

Analiza podstawowa

[
o~
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Goimumab (Simponi®) w leczeniu spondy oartropati osiowe]j bez zmian radiograficanych charakterystycznych dla 225K
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7 Przeglad systematyczny opublikowanych
analiz ekonomicznych

Przeprowadzono systematyczny przegad opublikowanych analiz ekonomiczrych, w ktdrngch
pordwnano koszty i efekty zdrowotne stosowania golimumabu w osiowe] spondyloartropatii
bez zmian radiograficzrych [data odciecia 17.08.2017F r). Strategie przegladu dla baz
Madline, Embase oraz Cochrane Library prredstawiono w aneksie 2. W aneksie 3
preadstawiono wyniki selekcii prac [diagram QUOROM) . Mie odnaleziono dedykowanej
pracy, dotyczacej kosztow i efektéw zdrowotnych stosowania golimumabu we
wskazaniu: nr-axspa.

Brak opublikowanych analiz ekonomicznych moze wynikad ze stosunkowo paznej rejestracii
oolimumabu w o analizowanym weskazaniy i braku koniecznosci wykazywania kosztowei
afekbywnosci wzgdedemn placebo. Majac na uwadze podobne pozycjonowanie lekdw Z grupy
inhibitaréw THF alfa, z dugsym prawdopodobiedstwerm mozna zatogye, ze w innych procesach
refundacyjmych  [podobnie  jak w  warunkach polskiego  systemu refundacyjnego
woystarczajace byto odniesieniu sie do kosztdw terapii inhibitordw TNF alfa juz finansowanych
w spondyloartropatii osiowej baz zmian radiograficznych.

£9
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8 Podsumowanie, dyskusja i ograniczenia

Celem ninigjsze] analizy jest pordwnanie kosz thw rastosowania golimumabu i certolizumabu
pegol w terapii dorostych ze spondyloartropatiy osiows bez zmian radiograficznych
charaktenysstycznych dla 275K,

Analize ekonomiczng wykonano w oparciu o wyniki analizy pordownawcze] efektownosci
kliniczne] golimumabu i certalizumabu pegol w terapil nr-axbph. MNa podstawie wynikdw
analizy przyjeto zatozenie o pordwnywalne] skutecznodci analizowanych lekow, W Zwigzku z
powyFSZym, woniniejszym opracowaniu przedstawiono analize minimalizacil kosztow w
aoparciu o dane dotyczace zudycia Zasobdw w programie ek ownym.

Wy analizie minimalizacji kosztdw uwzdedniono koszty rdZnicujgce pordwnywane terapie,
czyli bezposrednie koszty medyczne Zwigzane z nabyciem i podaniem lekdw. Pominigto
koszty Zwigzane Z rozpoznaniem i monitorowaniem choroby oraz leczeniem powikian i
dziatan niepoZzgdanych, poniewsr uznano, Fe koszty te nie rdfnicujg analizowanych opciji
terapeutycziych.

Cene gatimurabu |
.
I
Y <0< certolizumabu pegnl
oszacowano zgodnie Z danymi MFZ z ostatniego miesiaza (na podstawie komunikatdw DGL za
styczen-marzec 017 i styczen-kwiecien #2017 1) na #107,80 PLMN/ opak. Dawkowanie ek
preyieto na podstawie ChPL. Koszt podania leczenia w analizie podstawowe] szacowano w
aparciu o ZzatoZenis, Fe 90% podan lekdw odbedzie sig w trybie ambul atonyjnym, a 108 podar
realizowanych jest samodzielnie przez pacjentaw domu. ZatoZzenie to przyieto na podstawis
opinii  ekspertdw, o ktdrg wystgpita ACTMIT w ramach preygotowsywania analizy
weryfikacyine] dla adalimumabu we wskazaniu nr-axsph, [AOTMIT: MWiniosek o objecie
refundacig leku Humira, MAHTA).

Analize przeprowadzono z perspektywy wipolne], toZsame] 2 perspektyws ptatnika, w 18-
migsigcznym honyzoncie obserwacii, zgodnie z programem | ekowym, zaktadajge tygodniowe
cykle leczenia (78 tyg.).

Freyjeto upraszczajace zatoZenie o petnym przestrzeganiu zalecen lekarskich 1 mozliwosici
prrenvania terapii po 14 tyg. lecrenia w przypadku stwierdzenia braku adekwatnej
odpowiedzi naleczenie oraz po 8 tyg. leczeniaw przypadku stwierdzenia niskie] aktywnoic
choroby. YW ramach anal izy wrazliwosci testowano m.in. brak mozlwosci przenvania terapi
woanalizowanym horyzoncie czasowym. fe wizgdladu na brak odpowiednich wartoici w
badaniu dla golimumabu, w analizie zdecydowano sie na preyjecie zatofenia, ktdre zostatn
uwzgledniony dla adalimumabu — raport ADTMIT nr OT.4351.62016 [odsetek leczonych po 12
tygodniu - 37% 1 odsetek leczonych po 24 tygodniu - 24%).

fa ograniczenie analizy moZe zostad uznane wykorzystanie jedynie danych kosztowsych
i przeprowadzenie analizy minimalizacji kosztdw. Pomimo tego, podejicie takie jest spdjne
Z zatoZzeniami wekazanymi w Analizie Weryfikacyine] Agencii nr OT.4351.13.3016 dotycrace]
whitzkl o objecie refundacig certolizumabu pegal (Cirrzia®) w ramach programu [ ekoweon:
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Leczenia certolizumabem pegol pacjentdw z ciefky, akbywng postacig spondyloartropatii
osiowe]j (Spd) bez zmian radiograficznych charakterystycznych dla 275K, Ponadto powy?sze
Zatofenie jest uzasadnione brakiem dowoddw klinicznych wiskazujacych na przewads
golimumabu lub certalizumabu pegal w analizowane] populacji chaonych.

Oo gtownych ograniczen prezentowane] analizy nalery jej stosunkowo krotki hornyzont
cZasowy rawmy 18 mies. nr-axsph jest chomba przewlektg i leczenie najcz gsciej kontynuuje
sig dtuzej. Mie mniej przyjety horyzont obserwacji zgodny jest z zapisami programu
lekowegn, Zgodnie z zapisami programu lekowego, nawrmat choroby po wezesniejszym
uzyskaniu remisji mofe skutkowac ponownym wigczeniem do programu leczenia terapig
biologiczna.

Analiza wykarata, e

fe wrzgdledu na zZatofzenie 0 braku istotnych rognic w wynikach zdrowotnych pomigdzy
golimumabem 1 certolizumabem  pegol w analizowanym  wskazaniu, w szacunkach
dotyczacych ilorazu kosztu i efektu zatofono, Ze efekt w postaci QALY bedzie taki sam dla
obu lekow. Zatoienie to jest podstawg przep rowadzonych szacunkdw minimalizac]i kosztow,
zatem analiza ilorazu kosztdw i efektdw jest spdjna z analizami minimalizacji kosztow.
Maleiy podkreslic, Ze dla prayietych zatoZen iloraz kosztdw i efektdw jest zaleZzny jedynie
od kosztow terapii.

Mie odnaleziono opublikowanych analiz ekonomicz mych dla golimumabu wileczeniu nr-axSpA,
a zatem nig jest mozliwe omdwienie potencialnych rdznic w zakresie wynikdw 1 zatoZzen
analiz.

Brak opublikowanych analiz ekonomiczrych more wynikal ze stosunkowo pdZznej rejestraci
golimumabu w analizowanym wskazaniu i braku koniecznosci wykazywania kosztowei
afektywnosci wzgledem placebo. Majac na uwadze podobne pozycjonowanie lekow Z grupy
inhibitordw THF alfa, z duzym prawdopodobiefstwemn moZzna zatozye, Ze w innych procesach
refundacyjnych [podobnie  jak w  warunkach polskiego  systermu refundacyinego)
wystarczajgoe byto ndniesieniu sig do kosztdw inhibitordw TNF alfa ju? finansowarych w
spondyloartropatii osiowej bez zmian radiograficzrych.

Analiza wykazata, e

Ma podstawie zidentyfikowanych dowoddw naukowsych, golimumab moge byd uznany za
terapie o pordwmawalnej skutecznoici do certolizumabu oraz korzyeciach  klinicznych
Znacznie przewyiszajacych nyzyko stosowania.

Ponadto wprowadzenie finansowania golimumabu zapewni dostep do terapii o udowaodnioneg]
skutecznosci w populacii dorosbych chorych z rozpoznaniem ciefkie], akbywnej postaci
spondyloartropatii osiowej bez zmian radiograficzrvch, zalecane] m. in. w wytycznych

A1
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Mational Institute for Healfth and Care Excellence z J017F roku [MICE 2017] 1 rekomend owane]
preer Scottish Medicines Consortium MO Recommendation 2016) 1 Al Wioles Medicines
Strategy Group A5G Recormmendation 2016) jpatrz osabny dokument: |G
I

Golimumab (Simponi®) w leczeniu osiowe] spondyloartropatii bez zmian

radiograficznych charakterystycznych dla 225K, Analiza problermu decyzyinegn. Warszawa,
2017).
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9 Wyniki i wnioski

Analiza wykazata, e

Ma podstawie zidentyfikowanych dowodow naukowych, golimumab moze by uznany zZa
terapie o pordwnywalne] skutecznodci do certolizumabu oraz korzysciach kliniczhych
Znacznie przewyiszajacych nyzyko stosowania.

Fonadto wprowadzenie finansowania golimumabu zapewni dostep do terapii o udowaodnionej
skutecznosci w populacii dorostych chorych z rozpoznaniem cigikie], aktywne] postaci
spondyloartropatii osiowe] bez zmian radiograficzrych, zalecane] m. in. w wytycznych
Mational Institute for Health and Care Excellence z #01F mku [MICE 2017] 1 rekomend ovwang|
przez Scottish Medicines Consortium MO Recommendation 2016) 1 Al Wales Medicines
Strategy Group [AWMSG Recommendation 2016).
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Aneks 1. Cena punktu swiadczenia w
poszczegolnych wojewodztwach w szpitalach
0 hajwyzszej wartosci umowy

Tab. 1. Raportowane umowy o najwieksze j wartosci w zakresie programu lekowego ZZ5K (kod
03.0000.336.02) w kazdym wojewd dztwie (po jednrej umowie o najwicksze j wartosci z kazdego

wojewd dztwa) - ére dnia cena punktu swiadcze nia.

Oddziat Szpital Sre dnia cena
wojewd dzki NFZ punktu
swiadczenia
(bez lekdw)

Dolncelaski Uriwersvtecki Szpital Klimczry im. Jana Mikulicza-Radeckiego hz,00
we N roctawiu

Fujawsko-Pomaorski | Szpital Uniwersvtecki nr 2 im. dr Jana Bidela w Bydzosz czw hz.00

Lubelzki Samodzielny Publiczry Szpital Kliniczoy nr 4 w Loblinde hz,00

Lubuski Wielospecjalistyvezny Szpital Wojewddzki w Gorzowie Wlkp, =p. 52,00
T oo,

tadeki Wojewddz ki Szpital Specialistvaznyim. M Kopemika hz.00
w Lodzi

Matopolzki Uriwersyteckie Lecznictwo Szpitalne h2,00

Maz o e chi W ajskowey Instytut Medvoz me h1,00

Opaolzki Stobraweskie Centrum fMledwvezne zp 7 0.0 T siedziba W Kup hz.00

Podkarpacki Szpital Wojewddzki nr2 im, 2w Jadwigi Krdlowe] w Rreszowie h2,00

Podlaski nivweersytecki Szpital Klindczny w Bistwvmstoky hz.00

Pomorski Uriwersyteckie Centrum Eliniczne h2,00

“lgski Sp Szpital Klindczoy nr 7 Slaskiego Uniwersytetu Medycznego w h2,00
Katowicach Gomoilaskie Centrum Medvezne im, prof. Leszka
Gieca

Swviet okrmws ki Lespdt Opieki Zdroweotne] w Korfskich hz.00

Warmirsko- Wajewddz ki Szpital fespolony w Elblazu hz.00

Mazurs ki

i el kopolzki Ortopedvezno-Rehabilitacyjny Szpital Kliniczny im, Wiktora h2,00
Degi Uniwersvtetu Medveznegn im, Karola ftarcinkowskiego

Zachodriopomorski | Samodzielny Publiczry Szpital Kliniczoy ne 1 im, prof, h2,00
Tadewsza Sokotowskiego PUAR

Mediana ceny punktu Swiadczenia hz.00
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Aneks 2. Strategia przegladu dla analiz
ekonomicznych

Aneks 2.1. Wyszukiwanie

Wy celu odnalezienia opublikowanych analiz ekonomiczrych dla golimumabu przeszukivwano
bazy MEDLINE [PubMed), EMBASE [Elsewvier], the Cochrane Library 1 Centre for Reviews and
Dissemination (CED) z datg odoigcia 17 sierpnia 2017 .

Wy procesie wyszukiwania analiz ekonomiczrych rastosowano uprizednio zaprojektowane
strategie dla systemu baz damych MEDLIME [FubMed), EMBASE [(Flsevier), the Cochrane
Library 1 Centre for Reviews and Dissernination [CRED).

Wy strategii wyszukiwania nie wprowadzono ograniczen dotyczacych daty lub jezvka
publikacii.

VWyszukiwania i selekcii badar dokompwato niezalefnie od siebie dwoje badaczy (|}
Do systematycznegn przeg gdu pismiennictwa wigczano badania, jesli spetniaty nastepujace
kryteria wiaczenia:

o pordwnywaty koszty i efekty zd mwotne golimumabu 7z certolizumabem;

 pordwmywaty koszty | efekty zdrowotne dotyczgoe nr-axbpa;

o zostaty opublikowane w formie petnotekstowej, w jezyku angelskim, polskim,
niemieckim lub francuskim.

MNie odnaleziono badan spetniajacych powyisre kryteria wiaczenia.

Tab. 22. Strategia przeszukiwania bazy Me dline (PubMed) do dnia 17.08.2017 r.

Identyfikator Stowa kluczowe Whynik
zapytania

#1 "Spondylitiz, &nkvlosirg"[meszh] 13314
72 wopondwlitiz, &nkylosing[tw] 1]
#3 Bechterewm™[tw] AMD Diseaze[tw] 445
# Marie Struempell[tw] AMD Dizeas e tw] h
#h Marie[tw] AMD Struempellftw] AMD Dizease[tw] ]
# Ankyvlosing[tw] &MD Spondwlitis[tw] 16669
B Rheumatoi d[twd] &MD Spondvlitiz[fn] 4579
# Spondylitiz, Rheumatol dltw] 10
#a Spondylarthritis[tw] AMD Ankyvlopoieti caltw] (1
#10 fnkyvlosing[tw] AMD Spondyloarthriti des [tw] [
#11 fnkylosing[tw] &MD Spondyloarthritis[tw] 1369
#2 Ankyvlosing[tw] &MD Spondylarthritiz[tw] 1170
#13 Ankylosing[tw] AMD Spondylarthrtides [tw] 30
#14 spondyloarthritiz[tw] 2627
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#15 "axial spondyloarthritis"Ttw] 720
#le "axial SpATtw] 3
a2 "axtp A [tw] 260
#H18 #1 COR #2 OR#3 OR #4 OR #5 OR &6 OF #7 OF #8 OR #% OR #10 OR #11 OR 18307
#¥12 OR #13 OR #14 OFR #15 OR #16 OR#17
#19 golimumab [Supplementary Concept] 380
20 "gaolimum ab" [tw] iTE
#21 Simponi [tuw] 18
w22 12 OR #20 OR #21 778
723 "economics"[mesh] hd4h4 5
w24 "economics"[tw] 430300
#25 #2323 OR#24 670541
#e #18 AND 22 AND #25 11

Tab. 23. Strategia przeszukiwania bazy The Cochrane Library (CENTRAL) do dnia 17.08.2017 r.

Identyfikator Stowa kluczowe Wynik
zapytania

#1 Me5H descriptor Spondvlitis, Ankylozing explode all trees h30
w2 Anlkylozing spondwlitiz 1331
#3 Bechterew® dizeaze KH]
w4 Marie Struempell disease B
#h Rheumatoid spondwlitis 345
#a Spondvlarthrtiz Ankvlopoietica 4
7 Akl osing Spondwlarthritiz 226
i dnkylozing SpondylarthAtides 2
7 Akl osing Spondyloarthritides h
#o Ankylozing Spondyloarthritiz 294
#11 axial spondvloarthrtis 2hhA
2 axial Sph 125
#13 #1 OR#2 OR#3 OR#4 OR#D OR &S OR#7 CR#E OR #9 OR #10 OR #11 OR#12 1431
#4 golimumahb 395
#15 Simpon 23
#Hle #1d OR #15 395
#7 MaSH dezscrptor Economics explode all trees 27524
e ECOMNOMI s 26329
#19 #17 OR 8 33048
#20 #13 AMD #le AMD #19 0
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Tab. 24. Strategia przeszukiwania bazy Embase (Elsevier) do dnia 17.08 2017 r.

Identyfikator Stowa kluczowe Wynik
zapytania

#1 zpondvlitiz ankvlosing' fsyn &MD [embaze] lim 22897
ooty axial spondyloarthrtizf=vn AND [embaze]s lim 23949
#3 acial SpéAdzvn AND [embasze] Flim 1679
w1 "golimumab’fzyn AND [embaze]flim 4313
#h ‘econamics svn AMD [embaze]flim 103820
# ‘cozt Fevn AMD [embase]dlim hedETa
7 #5 OR #e 62 7248
#a #1 OR #2 OR &3 23764
# #a AMND @ AND 7 143
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Aneks 3. Selekcja analiz ekonomicznych

Rys. 1 Schemat kolejnych etapiw wyszukiwania i selekcji badan dla analiz ekonomicznych
{diagram QUOROM/PRISMA ), (Revman, Mo her 199%).

Wstepnie zi dentyfikowane prace:
MEDLIKE [Pubfied): 11
EABASE (EAMBASE, com): O

Cochrane Librarmy: 143

I

MEDLINE, EMBASE, &he Cochrane Library - po eliminac
powtorzen 1 selekcii na podstawie abstraktdw 1 twbobdws w
programie Endhlote; 154

Prace odrzucone na podstawie przegladu
abstraktdw 1 ttotdwe 164

Przeglad petrvch tekstdw: O

Prace odrzucone na podktawie przezladu
petrich tekstdw publikacii: O

¥

Whczone badania fraporty: 0
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Aneks 4. Strategia przegladu badan dotyczacych
uzytecznosci

faodnie z Rozporzgdzeniem Ministra Zd rovwia w odniesieniu do analiz ekonomicziych, jeZel
analiza obejmuje osracowania uZytecznosci standw zdrowia, to musi zawierad przegad
systamatyczny badan pierwotnych 1 wiormych uiytecznosci stanow zdrowia wiasciwych dla
preyjetegn w analizie ekonomiczne] maodely przebiegu choroby.

strategie przegladu badan dotyczacych uzytecznosci zaczerpnigto z Analizy WeryTikacyjng]
Agencii nr OT4351.15.2016  dotyczgce] wniosku o objecie refundacjg leku Cingia
(certolizumab) w ramach programu lekowegn: Leczenie certolizumabem pegol pacjentdw 7
cigfka, askbywng postacig spondyloartropatii osiowej [SpA)] bez zmian radiograficzrych
charakterystyczrych dla 275K,

Wy procesie wyszukiwania badan dotyczacych ufytecznosci standw zdrowia zastosowano

uprzednio raprojektowane strategie dla systemu baz damych MEDLINE [Pubited), EMBASE
(Elevier], the Cochrane Library 1 Centre for Reviews and Dissemingtion (CED).

Wy strategli wysrukiwania nie wprowadzono ograniczen dotyczacych jeryka publikacii.
Wiyszukivwanie ograniczono do badan opublikowanych od 1.03.7016 r. z datg odcigcia
17.08.2017 .

Wyszukiwania i selekcii badar dokompwato niezalefnie od siebie dwoje badaczy (i}
Do systematycznegn przeg gdu pismiennictwa wigczano badania, jesli spetniaty nastepujace
krytera:
o dotyczyty populacii chanych z osiows, spondyloartropatig bez zmian radiograficznych
charakterystycznych dla Z25K;
o opisywaty stany Zdrowia przyjete w analizie minimalizacii kosztdw (patrz rozdz. 5.8);

« zostaty opublikowane w formie petnotekstowej, w jezyku angielskim, polskim,
nigmieckim lub francuskim.

Frace zidentyfikowans w procesie wyszukiwania byly wstepnie oceniane pod katem
zoodnodci tytutu i abstraktu z celem pracy.

Aneks 4.1. Aktualizacja wyszukiwania

Tab. 25. Aktualizacja przeszukiwania bazy Medline {PubMed) do dnia 17.08.2017 r.

Identyfikator | Stowa kluczowe Whynik
zapytania

#1 “Spondylitis, &nkvlosing”[mesh] 13314
72 wopondylitiz, &nkylos ng[tw] 1]
#3 Bechterew®[fw] AMD Diseasze[tw] 446
# Marie-Struempell[tw] ARD Dizeaze[tw] h
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#7 Marieltw] AMD Struem pellftw] AMND Dizease[tw] ]
#a Akl osing[twd] AMD Spondylitis[fw] 16669
w7 Rheumatoidftw] &MD Spondylitis [tw] 4579
B Spondvlitis, Rheum atoid[tw] 10
7 Spondylarthrtiz[tw] ARD &nkylopoietica[tw] Bl
#0 Ankylosing[tad] AMD Spondyl oarthrtides (] 162
#11 dnloyl osing[tw] SMD Spondyl oarthritiz[fw] 1369
#2 Ayl osing[twd] AMD Spondvl arthAtis[tw] 1170
#13 fnloylosing[tw] AMD Spondvlarthritides [tw] a0
#4 spondvloarthritis[t] 2627
#15 "axial spondvloarthrtis"[tw] 720
#le "axial SpA"Ttw] 313
a2 xS pd" ] 260
#H18 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR#5 OR # CR#7 COR#8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 18307
OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 QR #17
#19 utilit* [Text Word] 163191
#20 #18 AMND #12 147
#21 #20 Schema: all Filkers: Publication date from 2016703701 n
Tab. 26. Aktualizacja przeszukiwania bazy The Cochrane Library do dnia 177.08.2017 r.

Identyfikator | Stowa kluczowe Wynik
zapytania

#1 MeSH descrptor Spondylitis, Ankylosing explode all trees 914
72 Ankylosing spondylitis 1331
#3 Bechterew® dizease 38
# Mare Struempell diseaze ]
#h Rheumataoid spondylitis 345
# Spondylarthrtizs Ankylopoietica 4
B Ankylozing Spondylarthitiz 224
# Ankylosing Spondvlarthritides 2
#a Ankylozing Spondyloarthrti des 4
#10 Ankylosing Spondvloarthritiz 294
#11 axial spondvioarthritis 2hh
#2 axial Sph 125
#13 #1 OR#2 OR#3 OR# OR #5 OR &6 OR #7 OR #8 OR #9 OR#10 OR #1171 OR #12 176h
#14 utilit™ 15138
#15 #13 AND #14 X
#o #15 Online Publication Date from 2016 1]
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Tab. ?7. Aktualizacja przeszukiwania bazy EMBASE (Elsevier) do dnia 17.08.2017 r.

Identyfikator | Stowa kluczowe Whynik
zapytania

#1 ‘spondvlitiz ankyvlosing' fswn AMD [embasze] flim 22897
ooty axial spondvloarthrtiz/ syn &MND [embaze]s im 2399
#3 axial SpAfzvn ARD [embaze]flim 16579
# #1OR #2 OR A3 23arad
#h utility AMD [embaze]/lim 186804
# #4 AMD #5 288
7 #e AMD (2016 py OR 2017 py) 49

Aneks 4.2. Wyszukiwanie pierwotne |

Strategie przed gadu badan dotyozacych ufzytecznosci zaczerpnieto z Analizy W nyfikacyjnei
Agencii nr OT.4351.13.2016 dotyczace] wniosku o objecie refundacig certolizumabu pegol
(Cirzia®) w ramach programu lekowego: Leczenie certolizumabermn pegol pacijentdw z
cigfka, askbywng postacig spondyloartropatii osiowej [SpA)] bez zmian radiograficzrych
charaktenysstycznych dla 275K,

Tab. 28. Aktualizacja przeszukiwania bazy Medline {PubMed) do dnia 06.06.2016 r.

Identyfikator | Slowa kluczowe Whynik
zapytania

#1 “Spondylitis, &nkvlosing”[mesh] 12747
72 wopondylitiz, &nkylosng[tw] 1]
#3 Bechterew®[tw] AMND Diseaze[tw] 438
# Marie-Struempell[tw] AMD Dizeaze[tw] h
#h Marietw] AMD Stroempell[tw] AND Dizeaze[tu] B
7 Aol osing[tw] MDD Spondylitiz [tw] 18787
B Fheumatoidtw] AMD Spondylitis [t a3
4 Spondylitiz, Rheum atoid[tw] 8
#a Spondvlarthritiz[twd AMD &nkyl opoieticaltw] i
#10 Anlol osing[tw] AMD Spondyvloarthritides[tw] 153
#11 Ankyl osing[twd] AMD Spondyl oart btz (o) 1133
#12 Al osing[tw] AMD Spondylarthritis[tw] 1072
#3 Akl osing[twd] AMD Spondyl arthrtides [ta] 29
#14 spondyloarthritiz[tu] 2113
#1h "axial spondyloarthrtiz"[tw] hOA
#le "axial Sp&"TEw] 251
a2 "a S pd" [tu] 156
#18 #1 OR#2 OR#3 OR#F4 ORF5 OR#6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 COR. #12 17129

COR #13 CR #14 OR #15 OR #1s OR#17

#19 ukilit* [Text Word] 147110
#20 #18 AMD #9 122
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#21 | #26 Schema: all Filkers: Publication date from 2014/06/01 6
Tab. 29. Aktualizacja przeszukiwania bazy The Cochrane Library do dnia 06.06.2016 1.

Identyfikator | Stowa kluczowe Whynik
zapytania

#1 MeSH descrptor Spondylitiz, Ankylosing explode all trees 499
ooty Ankylozing spondylitiz 1062
#3 Bechterew® dizease 38
i} Marie Struempell diseaze B
#5 Rheumatoid spondvlitis 270
#a Spondylarthritis Ankylopoi etica 4
# Ankylosing Spondylarthritiz 147
#E Ankylozing Spondvlarthrtides 2
7 Ankylosing Spondyloarthrtides 3
#0 Ankylozing Spondvloarthritis 181
#11 axial spondyloarthritis 14
B2 acial Gph i
#13 #1 ORFZ ORFI OR A OR #5 OR & OR #7 OR #8 OR#9 OR#H10 OR #1171 OR #12 1124
#14d utilit™ 12882
#15 #13 AND #14 41
e #15 Online Publication Date from Jun 2014 to Jun 2016 7

Tab. 30. Aktualizacja przeszukiwania bazy EMBASE {Elsevier) do dnia 06.06.2016 r.

Identyfikator | Slowa kluczowe Whynik
zapytania

#1 ‘spondvlitiz ankylosing' fswn AMD [embase] flim 20653
#2 utility AMD [embaze]/ lim 164586
#3 #1 and #2 221
# #3AMD (2014 py OR, 2015 py OR. 2016: pyv) &1

Aneks 4.3, Wyszukiwanie pierwotne |

strategie przegladu badan dotyczacych uzytecznosci zaczerpnigto z Analizy W ryfikacyjneg]
Agencii nr OT.4351.13.2016 dotyczace] wniosku o objecie refundacjg certolizumabu pegol
(Cirzia®) w ramach programy lekowego: Leczenie certolizumabern pegol pacjentdw z

ciefka, skbywng postacig spondyloartropatii osiowe]

charakterystycznych dla 225K,
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Tab. 31. Strategia przeszukiwania bazy Medline (PubMed) do dnia 09.06.2015 r.

Identyfikator | Stowa kluczowe Whynik
zapytania

#1 "Spandylitiz, &nkvlosing”[mesh] 12094
ooty wopondylitis, Ankyvlosing[tw] 1]
#3 Bechterew®[fw] AMD Diseasze[tw] 437
w1 Marie-Stroempell[tw] AMD Dizease[tw] 4
#h Maretw] AMD Struem pell[tw] AND Dizeaze[ta] T
# dnloyl osing[tw] SMD Spondylitis [tw] 14911
B Rheumatoid{tw] 4D Spondylitis[tw] 4405
# Spondylitiz, Rheumatoid[tw] ]
#a Spondvlarthritis[twd] AMD &nkylopoieticaltw] B
#10 dnloylosing[tw] &MD Spondyloarthritides[tw] 145
#11 Ayl osing[twd] AMD Spondyl oart btz [ 945
#2 fnloylosing[tw] AMD Spondwlarthritis[tw] 70
#13 Ankyl osing[tad] AMD Spondyl arthrtides [Ha] 29
#14 spondyloarthritiz[tw] 1720
#1h "axial spondyloarthrtiz"[tw] 352
#le "axial Spd"Ttw] 198
7 "an S pd" ] 87
#E # OR A2 OR #3 OR#4 OR#5 OR #e OR #7 OR #8 OF #9 OR #10 OR #11 OR #12 16117

OR #13 COR #14 OR #15 OR #16 OR#17
H#19 ubilit™ [Text Word] 133825
#20 #14 AWD #5 L
Tab. 32. Strategia przesz ukiwania bazy The Cochrane Library do dnia 09.06.2015 r.

Identyfikator | Stowa kluczowe Whynik
zapytania

# MeSH descrptor Spondylitis, Ankylosing explode all trees 450
oty Ankylozing spondylitiz 9h3
# Bechterew® dizease ar
i} Marie Struempell disease ]
#7 Fheumatoid spondvlitis 251
#a Spondylarthritis Ankylopoi etica 4
w7 fnkylosing Spondvlarthritiz 126
B Ankylozing Spondvlarthrtides 2
7 fnkylosing Spondyloarthrtides 3
#0 Ankylozing Spondyloarthritis 148
#11 axial spondvloarthritis 115
#2 axial Sph a7
#13 # ORFZ ORHI OR# OR #5 OR # OR #7 OR #8 OR &9 OR#10 OR #11 OR #12 1022
#14d utilit™ 11830
#15 #13 AND #14 39
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Tab. 33. Strategia przesz ukiwania bazy EMBASE (Elsevier) do dnia 10.06.2015 .

Identyfikator | Stowa kluczowe Whynik
zapytania

# ‘spondvlitiz ankylosing' fswn AMD [embasze] flim 19078
B2 utility AMD [embaze]flim 147279
#3 #1 and #2 193
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Aneks 5. Selekcja analiz uzytecznosci

Aneks 5.1. Selekcja na podstawie aktualizacji

wyszukiwania

Rys. 2 Schemat kole jnych eta piw wyszukiwania i selekcji badaii dla analiz uzytecznosci (diagram

QUOROM/PRISMA ), Revamn, Moher 1999).

Wstepnie zi dentyfikowane prace:
MEDLIKE (Pubfied): 0
EABASE (EMBASE, com): 49

Cochrane Librar 0

|

MEDLIMNE , EMBASE, the Cochrane Library - eliminacja powtdrzen
i selekcja na podstawie abstraktow 1 twvbutdw w programie
Endhote: 49

¥

Prace odrzucone na podstawie przegladu
abstraktdw 1 bt otdwe 49

Przeglad petrvch tekstdw:

+ 1 badanie

¥

k 4

Prace odrzucone na podktawie przezladu
petrrvich tekstdw publikacii: O

Whczone badania f raporty:

+ 1 badarie
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Aneks 5.2. Selekcja na podstawie wyszukiwania pierwotnego

Rys. 3 Selekecja badan dotyczacych uzytecznosci.

fedine [Pubifed) CENTRAL EMBASE (Elsevier]
M= 98 [+36] M =39 (+7) M =193 [+61)
| | |
¥

Yirvkluczono M = 260 z powodu
W ervfikacja na podstawie tytutu 1 abstraktu - braku zgodnogcl tytofu i

I abstraktu z przedmictem analizy

¥ ¥ ¥
iedline [Pubfifed) CEMTRAL EMBASE (Elzevier)
M= 25 [+5] h=20 M= 25 [+a)
. , . . Wirykluczono z powodu
Eliminacja powtdrzen — powtérzen: M= 34 (+3)
b= 35
] wkluczone: M= 16
i s , Przvezvmy wekluczen a;
i eryfikacia w oparciu o petne teksty — «  Brak petrych tekstéw
¥ publikacii n=7
+  Brak wartogci
Eytecznoici re? (+h)
Prace wigczone M = 20 (+3)
Referencie odnalezionych domezien ™ = 0 W nawiasach przedstawiono
wyniki pochodz ace 2
aktua lizacji wyszuldwania.
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7 ridto: Analiza Weryfikacyjna Agencii nr OT.4351.13.2016 daotyczaca wniosku o objecie refundacjg certolizumabu pegal [Cirzia®) w ramach
programu lekowegn: Leczenie certolizumabem pegol pacjentdw z ciefka, akbywng postacig spondyloartropatii osiowej [Spd) bez zmian
radiograficznych charakterystyczrmych dla 225K,
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Aneks 6. Przeglad uzytecznosci - prace
wykluczone

Thompson 2, Cifaldi M Mormz-based assessment of patient-
reported outcomes associated with adalimumab monotherapy in

patients with ankylosing spondylitiz, ClinExp Rheumatol, 2011
Jul-fugy 2904 62432,

Kod Referencije Przyczyna
badania wyklucze nia
Bakker 1994a | Bakker C, Rutter-van Malken A, Hiddirng &, van Doorslaer E, brak dostepu do pefrego
Bennett K, van der Linden 5. Patient utilities in ankyvlosing tekztu publikacii
spondvlitiz and the association with other outcome measures, J
Rheumatol, 1994 Jul; 21071 1298-304.
Bakker 1995 Bakker C, wan der Linden 5, van Santen- Hoeufft M, Bolwijin P, brak dostepu do petnego
Hidding &, Problem elicitation to assess patient priorities in tekstu publikacji
ankylozing spondvlitiz and fibromwalgia, J Rheumatal, 1995
Jul;22(71:1304-10,
Bansback Barsback M, Hardzon M Brazier J. Davies L. KopecJ, Mharra . brak dostepu do petnego
2008 Symmors 0L &niz &, Health state utility values: & desoription of tekstu publikacji
their development and application for rheumatic dizeazes
Adrthrtiz Care and Research (2008) 597 (1018-1026), Date of
Publication: 15 Jul 2008,
Botterman Botteman MF, Hay S, Luo MP, Curry A5, Wong RL, Hout BA, brak wartoici
2007 Cost effectiveness of adalimumab for the treatment of wrytecznosc w publikacii
ankylozing spondylitiz in the Urited Kingdom (5tructured
abstract), Rheumatology 2007;4a(8):1320-1328,
Braun 2007 Braun J, McHogh K, Singh &, Wajdula J5, Sato B Improvement brak wartogci
in patient-reported outcomes for patients with ankvlosing Iyt ecz nosci w publikacii
spondylitiz treated with etanercept 50 mg once-weekly and 25
mg twice-weekly, Rheomatology [Ckford), 2007 Jungdale): 999 -
1004,
Janzen 2007 Jareen JP, Pellizsier J, Choy EH, Cstor A, Mash JT, Bacon P, brak wartodc
Hunzche E. Economic evaluation of etorcoxib wersie non- wvtecznozct w publikacyi
selective MS&I0D: in the treatment of ankylosing spondylitiz in
the UK. Currfed Rez Opin, 2007 Dec23(12):3069-78,
Kimel 2011 Kimel i, Revicki D, Rao 5, Fryback D, Feerny [, Harmam M, brak dostepu do petnego

tekztu publikacii

Kobelt 20050

Kobelt G, Sobocki P, Mulero J, Gratacos J, Collantes-Estever E,
Braun J. The cost-effectivensss of infliximab in the treatment
of ankylosing spondwlitiz in Spain: companson of clinical tral
and clinical practice data (Structured abstract), Scandinavian
Jourmal of Rheum atology, 2008,37(4):62-71,

brak dostepu do pefnego
tekstu publikacji

Lubranao 2005 | Lubrana B, Sarzi Puttini P, Parsonz W, D'Argelo 5, Cimmino Md, | brak wartodo
Serdino F, Pappone M, YWalidity and reliability of an ltalian version | wEytecznodcl w publikacii
of the revized Leeds disability questonnaire for patients with
ankylosing spondylitiz. Rheumatology [ Cford), 2006
iz 44[5]:666-9,
Crer 20052 Czer HT, Sarpel T, Gulek B, Alparslan ZM, Erken E, Evaluation of | brak wartodc
the Turkish version of the Dougados functonal index in wytecznosct w publikacyi
ankylozsing spondylitiz, Rheumatal Int, 2005 Jurg 25(5): 368-72.
Crer 20050 Czer HT, Sarpel T, Gulek B, Alparslan ZM, Erken E, The Turkish brak wartodci
version of the Bath &nkvlosing Spondvlitis Functional Indes;: wytecznosct w publikacyi
reliability and walidity, Clin Rheomatal, 2008 Apr24i2 ) 123-8,
Rutten van Rutterrvan Malken MP, Bakker CH, van Doorslaer EE, wan der brak dostepu do pefnego
ftalken 1995 | Linden 5. Methodologi cal fszues of patient obility meazurement, | tekstu publikaci
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Experence from two climcal trials, Med Care. 1995
Sepy 339 ) 922-37.

Cutcome Meazures uzed in Clinical and Cost-E ffectiveness
Studies to Measure Utilities in the Treatment of Pzoratic
Adrthrtiz and Ankyvlosing Spondylitiz, YWalue Health, 2015
Mow; 18(7): a5,

Shinjo 2007 Shinjo 5K, Gongalves R, Kowalski 5, Gongalves CR. Brazilian- brak wartoic
Portuguese version of the Health Assessment Questionnaire for wvtecznozct w publikacyi
Spondyloarthropathies (H&Q-5) in patients with ankvlosing
spondylitiz: a trarelation, crogs-cultural adaptation, and
validation, Clin Rheumatol, 2007 Aug;26(8):12504-8,
Tran-Duy TrarmDuw &, Boonen &, van de Laar b, Franke &C, Severens L. brak wartoici
2011 & discrete event modelling framewaork for smulation of long- 1yt ecz nosci w publikacii
term outcomes of zequential treatment strategies for ankylozing
spondylitiz, &nn Rheum Dis, 2011 Deg 70{12):2111-8.
Wan “Wan Tubergen &, Boonen &, Landeweé R, Rutten-Yan Mdlken in, brak dostepu do pefnego
Tubergen “Wan Der Heijde D, Hidding &, Yan Der Linden 5 Cost tekstu publikacii
2002 effectiveness of combined spa-exercize therapy in ankvlosing
spondylitiz: a randomized controlled tral, Arthrtiz Rheom, 2002
Cict 15;47(5 ) 45%9-67,
MWailoo 2015 Wailoo A, Hernandez M. Philips C. Brophw 5. Siebert 5. Modeling | brak wartodici
Health State utility Walues in Ankyvlozing Spondylitis: Fryvtecznosc w publikacii
Comparzore of Direct and Indirect Aethodz, Walue in Health
[2015), Date of Publication: 2015,
Cooper 2014 Cooper &, Kardszon J&, Gudfe &, Marked Differences in Eura- brak, wartodci
Qaol-5-Cimensions Preference Sets Based on Hypothetical or Lyt ecT nosci w
Experience Based Valuation, Arthrtizs Rheum, 2014 Oct publika cii®
10; 66 Suppl1160) 505,
Harvard 2015 | Harvard 5, fallo &, Gub D, Bansback M, Dowgados A, Paternotte | brak wartoso
4%, Richette P, Fautrel B, Anis &, Health utilities and costs among | wEvtecz nosci w
early spondyloarthritiz patients treated and not treated with publikacji*
tnfo blockers: estimates from the DESIR cohort. &nnals of the
Rheumatic Dizeazes, 2015 Jun 74 (SupplZ): ba0,
Cooper 2016 Cooper &, Wallman JK, Galfe & What PASSes for good? brak wartoici
Experience-bazed Swedizh and hvpothetical Brtizh EuraQal 5- Iyt ecz noscl w
Cimensionz preference sets yield markedly different point publika oji®
estimates and patient acceptable symptom state cut-off walues
in chronic arthrtis patients on TMF blockade, Scand J
Rheumatol, 2016 Mar 30:1-4,
Relakiz 2015 Relakiz [, Patrikos D, Kourdaba G, Christou P, Mariadakiz M, brak wartodc
Cost- utility of certolizumab pegol for the treatment of axial wytecznozct w publikacyi
spondyloarthritiz in Greece, Walue Health, 2015 Mow; 18(7): &6dd,
Syeda 2015 Syeda 55, Jugl 5, Gunda P. Review of Patient Reported brak wartodci

Fytecz nosci w publikacii

*dla analizowanych wskazan
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Aneks 7. Przeglad uzytecznosci - prace

wiaczone
Kod badania Referencje
fra 2007 fra B, Revrnalds & Y, Comway P. The cost-effectiveness of etanerceptin patients

with severe ankylosing spondylitiz in the UK (Stroctured abstract). Rheumatologw
2007, 468 1338-1344,

driza-Arza 2009

fdriza-Arza R, Herndndez-Cruz B, Ldpezr-Antequera G, Mavarro-Sarabia F, Warables
related to atility in patientz with ankvlosing spondylitis, Clin Rheumatol, 2009
Feb;28(2):207- 11, doi: 10,1007 f=10067-008-1019-5, Epub 2008 Sep 30.

Bakker 19940

Bakker C, Rutten i, van DoarslaerE, Bennett K, van der Linden 5. Feazibility of
utility aszeszment by rating scale and standard gamble in patierts with ankyvlosing
spondylitiz or fibromvalgia, J Rheumatol, 1994 Feb; 21(2]: 269-74,

Boonen 2008

Boomen &, van der Heijde D, Severens JL, Boendermaker &, Landewé R, Braun J,
Brandt J, Sieper J, wan der Linden & fharkov model into the cost-utility over five

wyeats of etanercept and infliximab compared with usual care in patierts with actve
ankwlozsing spondylitis. Ann Rheum Dis, 2006 Feb;ab(2):201-8.

Boonen 2007

Boonen &, van der Heijde D, Landewé R, wan Tubergen &, Mielants H, Douzados i,
van der Linden 5 How do the EQ-50, S5F-60 and the well-being rating scale compare
in patients with ankylosing spondwlitiz? &nn Rheum Diz, 2007 Jungea(e): 77 1-7.

Boonen 2008

Boonen &, Patel %, Traina 5, Chiou CF, Maetzel 4, Tzuji W, Rapid and sustained
improvement in health-related quality of life and utility for 72 weeks in patients with
ankwlosing spondylitis receiving etanercept. J Rheumatol, 2008 Apr 35(4):062-7,

Boonen 2009

Boonen &, Mau W, The economic burden of disease: Companzon between rheumatoid
arthritiz and ankylosing spondvlitis Clinical and Expermental Rheumatology [2009)
27:4 SUPPL. 55 (5112-5117). Date of Publication: 2009,

Douzadoz 2015

Dougados M, T=ai W, Saaibi DL, Bonin R, Bukowski J, Pedersen R, Wlahoz B, Kotak 5.
Evaluation of Health Outcomes with Etanercept Treatment in Patients with Early
Monradiographic &x«ial Spondyloarthrtis. J Rheuomatol 2015 Oct;42(10): 1835-41,

Gooch 2011

Gooch K, Feery D, Wong RL, Kupper H, Pangan &L, Revicki D&, van der Heijde D, |z
the Health Utilities Index 3 walid for patients with ankylosing spondelitis? Yalue
Health. 2011 Jar 14011: 160- 5.

Jansen 2010

Janzen JP, Gaugrs 5, Choy EH, Ostor &, Mazh JT, Stam W, Cost effectiveness of
etorcoxib versis celecoxib and non-selective MS&I0s in the treatment of ankylosing
spondylitiz (Structured abstract)., PharmacoE conomics, 2010;28(4):323-344,

Janzen 2011

Janszen JP, Taylar 50, Cost-effectiveness evaluation of etoricoxib versus celecoxib
and nonzelective M34I0s in the treatment of ankylosing spondvlitiz in Morway
[Structured abstract), International Joumal of Rheumatalogy, 2011 160326(4).

Kobelt 2004

kobelt G, Andlin-5o0bocki P, Brophey 5, Jarsson L, Calin &, Braun J, The burden of
ankwlosing spondylitis and the cost-eff ectiveness of treatment with infliximab
[Remicade).

Rheumatology (Chford), 2004 Sep; 4309 ): 1158-66,

Kobelt 2006

kobelt G, Andlin-5obocki P, Maksymowerch WP, Costz and quality of life of patients
with ankylosing spondylitiz in Canada. J Rheumatol, 2008 Feb; 3302 ) 289-95,

Kobelt 2007

k.obelt G, Sobocki P, Sieper J, Breun J. Comparizaon of the cost- effectivensss of
infliximab in the treatment of ankylosing spondvlitiz in the United Kingdom based on

twwn different clinical trials (Structured abstract), International Jourmnal of Technology
hzzeszment in Health Care. 2007 23(3): 368-375.

Kobelt 2008 a

kobelt G, Sobocki P, Malero J, Gratacos J, Pocowi &, Collantes-Estevez E. The burden
of ankyviosing spondvlitiz in Spain. Value Health, 2008 May-Jung 11(3): 408-15,

Lie 2010

LieE. Lillegraven 5. Yan Der Heijde D Kvamme MK, Uhlig T, Kvien T.K, EQ-50 and
SF-6D perform differently in ankvlosing spondylitis (450 & followe- up study of patients

50




Golmumab (5mpon®)w |eczenia spondd oartropatii ceiowej bez zmian radiograficzrych chargkte rystycanych da ZZ5K

receiving dizease modifving therapy Scandinawian Journal of Rheumatology (2010) 39
SUPPL. 124 (31). Date of Publication: 2010,

Makzwm oweech 2010

Makswm oaevch WP, Gooch KL, Worg RL, Kupper H, van der Heijde D, Impact of age,
s, physical function, health-related gquality of life, and treatment with adalimumab

on work status and work productivity of patierts with ankylosing spondylitis, J
Rheumatol, 20110 Feb; 37(2): 380-92,

Mhakzwm cwewch 2015

Maksym owerch WP, Dougados M, wan der Heijde 0, Sieper J, Braun J, Citers G, Wan
den Bosch F, Logeart |, Wajdula J, Jones H, ftarzhall L, Bonin R, Pederzen R, Wahos
B, Kotak 5, Bukowski JF, Clinical and MRl resporses to etanerceptin eady non-
radiczraphic axial spondyvloarthritiz: 48-week results from the EMBARK study, &nn
Rheum Diz, 2016 Jul; 7R(7):1328-35,

Meilzon 2010

Meilzon &R, Sieper J. Deeg M, Cost- effectiveness of etanercept in patients with
severe ankylosing spondylitiz in Germany, Rheumatology (20107 49: 11 [2122-2134)
Article Mumber: keg2 22, Date of Publication: Movember 2010,

Poole 2010

Poole ©.0, Singh &, Freundlich B, Koenig &, Curde C.J. Estimating health-related
utility from clinically azsessed diseaze sewerity in ankylozing spondylitiz. Value in
Health (20100 13:3 (8122), Date of Publication: May 2010,

Reilly 2010

Reilly MZ, Gooch KL, Wongz RL, Kupper H, wan der Heijde D, Walidity, reliability and
responziveness of the Work Productivity and Activity Impairment Questionnaire in
ankylozing spondvlitiz. Rheumatology [ Ceford), 2010 Aped2 (41 812-9,

YWerstappen 2007

YWerstappen 9, Jacobz W, van der Heijde DM, van der Linden 5, YWerhoef CAb, Bijlsma
Jif, Boonen &, Utility and direct costs: ankylosing spondylitiz compared with
rheumatoid

arthritiz, &nn Rheom iz, 2007 Jurgea(a): 727-31,

Wallman 2015

Wallman JK, Kapetanowic MC, Petersson |F, Geborek P, KAzstensen LE, Comparzon of
non-radiczraphic axial spondyloarthritiz and ankylosing spondvlitis patients--bazeline
characterztics, treatment adherence, and develapment of clirical vardables durmg
three vears of arti-THF therapyin clinical practce, Arthritiz Res Ther, 2015 Dec
2417113378,

Chen 2017

Chen H H.,, Chen DY, Chen Y. i, Lai K.L. Health-related quality of life and utility:
comparzon of ankylosing spondylitis, rheumatoid arthAtis, and svstemic lupus
ervthematosus patients in Tatwan, Clin Rheumatol DOl 10,1007 1008 7-016- 347 1-v,

51




Golmumab (5mpon®)w |eczenia spondd oartropatii ceiowej bez zmian radiograficzrych chargkte rystycanych da ZZ5K

Aneks 8. Wartosci uzytecznosci
zidentyfikowane w przegladzie systematycznym

po 12-36 mies. TMF-o 0,62-0,66 [z wykresu)

Stan zdrowia Metu.da Warto$c w=ytecznosci 7 rd dto*
pomarud
275K ogdtem
Cigtkie ZI5K ECHAD 0,9235 [corstant) dra 2007
-0,0043 [BASFI)
-0,0040 [BASDAL
ZI5K ECHAD 0,ha2h driza-hriza 2009
ZI5K 5G 0,56 Bakker 1934b
ZI5K ECHAD 0,64 Boonen 2007
SF-eD 0,67
RS 052
LI5K EkhD 0,59 (frednia £ 2 grup) Boonen 2008
EQ WAL 0,61 (srednia = 2 grup)
SF-eD 0,68 (frednia 2 grup)
LI5K b.d 0,61 (¢rednia z podanego zakresu) Boonen 2009
ZI5K HLUI-3 0,48 Gooch 2011
LI5K EQED 0,924 [coretant) Jargen 2010 za:
-0,004 [BASFI) Ara 2007
-0,004 (BASDAIL
LI5K EkhD 0,924 (coretant) Jareen 2011 za:
-0,004 [BASFI) Ara 2007
-0,004 [BASDAL
ZZ5K EC-AD 0,67 Kobelt 2004
WES 0,54
L75K, pacienci z Kanady EC-AD 0,65 Kobelt 2006
EQWAS 0,67
L75K, pacienci z UK EC-AD 0,61 (frednia z zakresdw w Zaleznodci od Kobelt 2007 za:
wrartosci BASDA] 1 BASFI) Kobelt 2004
LI5K, pacienci z Hiszpanii EkhD 0,59 K.obelt 2008
EQWAS 0,61
ZI5K SF-eD 0,59 Lie 2010
ECHAD 0,42
LI5K HUI-3 0,45 (frednia 2 2rup) Mz ksym oenvich
2010
Cierkie 775K, paciend z EkhD 01,9235 (corstant) Meilsan 2010 za:
Miemiec -0,0043 [BASFI) dra 2007
-0,0040 (BASDAL
ZI5K ECHAD 0,587 (mediana) Foole 2010
ZI5K HUI-3 0,5 Reilly 2010
LI5K EC-AD 0,70 Werstappen 2007
LI5K EkAD przed ThFE-o 0,45 Wallmann 2015
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po 12-36 miez, TMF-o 0,67 [z wwkresu)

Stan zdrowia Metu.da Wartosc¢ wwrytecznosci 7 rd dto*
pomiaru
LI5K wezaleznodcd od oceny BASDAI
ZZ5K, ady BASDAl < 3 EC-AD 0,&0 Kobelt 2004
ZI5K, gdy BASDAl 3-3,99 ECHAD 0,70 Kobelt 2004
ZZ5K, ady BASDAl < 4 EC-AD 0,7a Boonen 2008
ZI5K, gdy BASDAl < 4 ECHAD 0,73 Boonen 2007
SF-eD 0,73
RS 0,71
ZZ5K, ady BASDAl < 41 EC-AD 0,50 Boonen 2008
obecna toksyocznodid
ZZ5K, gdy BASDAl = 4 ECHAD 0,59 Boonen 2008
ZI5K, gdy BASDAl = 4 ECHAD 0,55 Boonen 2007
SF-eD 0,61
RS 0,53
ZZ5K, gdy BaSDAl 4-4,99 ECHAD 0,64 kobelt 2004
ZI5K, gdy BASDAL 5-5,99 ECHAD 0,50 Kobelt 2004
ZZ5K, gdy BaSDAl 6-6,99 ECHAD 0,51 Kobelt 2004
ZI5K, gdy BASDAl = 7 ECHAD 0,39 Kobelt 2004
LI5K wezaleznodcd od oceny BASFI
ZI5K, gdw BASFl < 3 ECHAD 0.z0 Kobelt 2004
ZZ5K, gdv BASFl 3-3,99 ECHAD 0,71 Kobelt 2004
ZI5K, gdy BASFI <4 ECHAD 0,74 Boonen 2007
SF-eD 0,72
RS 0,72
ZZ5K, gdy BASF] = 4 ECHAD 0,55 Boonen 2007
SF-eD 062
RS 0,53
ZZ5K, gdv BASF 4-4,99 ECHAD 0,67 Kobelt 2004
ZZ5K, 2dy BASF] 5-5,99 EC-AD 0,57 Kobelt 2004
ZZI5K, gdv BASFl 6-5,99 ECHAD 0,53 Kobelt 2004
ZZ5K, gdy BASFI = 7 ECHAD 0,47 Kobelt 2004
ZI5K ECHAD 0,73 Chen 2017
nr-ax5ph ogdtem
nr-ax5Sph EQED poczgtkowo: 0,5 (ETH) 10,6 (PLA) Dougados 2015
po 12 twa s 0,7 (ETM) 10,6 (PLA)
po 24 tvg, (12 tve, fazy otwarte ETH) j: 0,7
[ETH-=ETN) 1 0,8 (PLA-=ETHN)
nreaxspd EkhD poczathowen: 0,52 (ETM) 10,59 (PLA) Mz ksym oenvich
po 12 tyg.: +0,14 [ETM) i +0,8 (PLA) 2015 za:
po 48 tya, (36 tya. fazy otwarte ETN) Dougados 2015
Ji+0,23 (ETM-=ETM) i +0,22 (PLA-=ETM)
nr-axhpdh EkAD przed ThFE-o 0,43 Wallmann 2015

*Referencie podamych publikaciiznajduia sie Aneksie 5 do niniejsze] analizy.
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Aneks 9. Minimalne wymagania wobec analiz ekonomicznych

Analiza ekonomiczna | Rozdziat | Kome ntarz

Czyanaliza ekonomiczna Tawd era;

a) analize podstawomg,

61.1,6.2.1

b) analize wrazlivwodo,

6.1.2

o) przezlad svstematyoczny opublikowarych analiz
ekanomiczrvch, w ktdrech pordwnano koszty i efekty zdrowotne
stozowania wnioskowane] technologii z kosztami i efektami
techrnologii opcjonalne) w populacii wskazane] we wniosku, a
jezeli analizy dla populacii wekazanej we wniosku nie zostaty
opublikowane - we populacii szersze] M wekazana we whiozku?

7y hneks 2
hneks 3

Czy analiza podstawowa, Zawi era;

Testawieni e ceracowan kosztdwe 1 werni kdwe zdroweot nych
wryikajgoech  rastozowania wniozkowane] technolo2ii oraz
pordwemwianych technologii opojonalmvch w populacii wekazane]
we wnl s ku, z wyszezez olnieni em;

6.1, 6.2

meracowania kosztdw stosowania kazdej technologii,

6.1, 6.2

wractwania wynikow zdrowotych kazdej technologi,

.2

meracowanie kosztu urvskania dodatkowego roku fyvcia
skorvzowanezo o jakodd, wynikajgcego  zastapienia technologii
opcjonalmvch, takie refundowarnych, wnicskowana technologig,

Mie dotwory

Analiza
minimalizacji
kot A

meracowanie koeztu urvskania dodatkowego roku fycia,
wyrikajgcego z zastgpienia technologii opcjonalnych, w twm
refundowanych, wricskowana technologig - w pravpadku braku
m o livweoE o weyznaczenia kosztu opisanego w punkoie 2b,

Mie dotwory

Analiza
minimalizacji
kot A

Eractwane cem' Zbvtu netto wnicskowane] technolozii, prav
ktorej koszt uzwzkania dodatkowego roku 2vcia skorvgowanego o
jakose lub dodatkowego roku #veia, wynikajaocego T zastgpienia
technologii opojonalmyvch, takie refundowanych, wnioskowang
technologia, jest rowny wysokool progu,

kie dotwoy

fnaliza
minimalizacji
kot dnne

restawienia tabelarvczne warktodci, na podtawie ktdrych
dokonano oszacowan oraz kalkolacii,

5.2; 51056

wrysz czegalnienie zatozen, na podstawie ktdrech dokonano
meracowean orar kalkulachi,

5.1-5.10

dokument elektroniczry, umoiliwiajgoy powtdrzenie wszystkich
kalkulacii 1 oszacowan araz przeprowadzenie kalkolacii i
ceracowan po modvfikacii dowolne] z wprows deanych wart odci
oraz dowalnego z powd gzan pomiedey tymi wa rtoiciami, w
szozegolnodcl ceny wil cskowe] technologii?

Latgczony do
analizy,

Czyww przvpadky braku rdgnic woweynika ch zdroweotnch
pomiedey technolozig wnioskowa ng a technologia opcjonalng,
przedstawiono oszacowania rozm oy pomiedzy kosztem
stozoweania technalogii whiosk oweane] a kosztem stozoweania
techrnologii opojonalne?

6.1, 6.2

Czyw przvpadku braku réznic wwwnikach zdrowotnych,
przedstawiono oszacowanie cery hvtu netto technologii
weni oskoaned, prev kidrym rdEnica jest rdwna zem?

6.1,6.2

nastepujgce warantw

N |

Czy jezeli wricskowa ne warunki objecia refundacjg obejmujg instrumenty doelenia rvzwka,
meracowania i kalkulacie, o ktdrwch mowa we pkt, 2 (a (1, pkt, 2 b-d orez pkt. 8, zawiers iz
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Analiza ekonomiczna

Rozdziat

Kome ntarz

—

Jezeli analiza kliniczna, nie zawiera rendomizowanych badan klimczrveh, dowodzg owch wyEzszogoi
leku nad technologiami medycznymi dotvechezas refund owa rymi w darym wekazaniy, to urzedowa
cena zhytu leku musi byd skalkulowana wetaki sposdb, aby koszt stosoweania leku wnioskowanegzo do
objecia refundacia nie byt weiszy niz koszt technologii medvznei dotvchezas finareowanej ze
srodkow publiczrveh, o najkorzvstriejzzvm wepdt cownniky uzekivwanych ef ekt dw zdrowotnvech do

kozztdwe ich uzvskania,

Czy jeieli zachodzg powyzsze okolicznosci analiza ekonomiczna zawiera:

meracowanie florazu koeztu stosowania whioskowane] technol cgii
1 ey kidw zdroweotmveh uzvskanych u pacjentow stosujgoveh

wni ozkowang technologie, wyrazonyvch jako liczba lat fvcia
skorvamwanych o jakosd, a w pravpadko braku mozliveosc
wryTnacZenia tej liceby - jako liczha lat ovoia,

Mie dotwory

Analiza
minimalizacji
kot A

meracowanie ilorazu kosztu stozowania technologil opcjonalne]
1 wevnd kidwe zdroweotnvch iEvskanych u pacjentdw stosujgovch
technologie opcjonalng, wwrazonych jako izba lat voia
skorvgowanych o jakeosd, a w przvpadhku braku mozliwozc
wyznaczenia te] by - jako liczba lat zvcia, dla kazdej z
refundowanych technologii opcjonal mrch;

kie dotwozy

fnaliza
mirmmalizacji
kot dnne

kalkulacje ceny zbytu netto wni cskowa nej technologii, pray
ktdre] wepdtczvnnik, o kbdrym mowa w pkt 14a, nie jest wiszy
od Fadnego ze wepdtcoynn kdw, o ktdrvch mowa w pkt 14b7

kie dotwozy

fnaliza
mirmalizacii
kot dnne

Czy jeieli horzont whaichwy dla analizy ekonomiczne) w
przvpadku technologii wnicskowane] przekracea rok,
osracowania, zostaly przeprowadrone 7 owrglednieniem roczne]
stopy dwskontowe] wowewsokodci 5% dla kosztowd 3,50% dla
weyriik e zdroweok mvche

R 6.1, 6.2

h% dla kosztdw

Cxyjereli wartofci obejmujg ceracowania ufytecznosc standw
zdrowia, analiza ekonomiczna zawiera przeglad swstem atyoz v
badan pierwotrych 1 wtarmech uivtecznodcl standw zdrowia
wetaicivewch dla previetego w analizie ekanomiczne] maodelu
przebiegu choroby?

fneks 4 aneks

b; aneks &,
ansks ¥

Czy analiza wrazliwoscl zawi era:

okreglenie zakresdw zmiennosd wa rtoic wykorzvstanych do
wEvskania csZacowa i,

5.9

IFrazadnienie zakresduw zmiennoéc,

h.2-5.9

Eractvwanie prey Zatofeniu wartosol, stanowigoyeh granice
zakrezdw zmiennosci, zamiast wartoicl wytweh w analizie
podst awohe] ¥

8.1.2

10

Czy analize ekonomiczng przeprowadzono w 2 wardantach:

7 perzpektywey podmiotu zobowigzanego do finansowania
awiadczen re frodkdw publiczrvch,

h.4

z perspektyay wspalne] podmiotu zobowigzanego do
finanzowwania swiadczen ze frodkdw publicz mch i
i adczeniobioroy?

Mie dotwozw,

Program
| ekowny - brak
weepit ptacenia,

11

Czy oszacowania z pkt. 2a-d dokomwwane =3 w horyzoncie
crazovanym whaiciweym dla analizy ekonomiEne)?

5.3

Lgodnie z
programem
| ekoweym

12

Czy przeglady modeli ekonomiczivch 1 vt ecznozol zawierajq
opis kwerend przeprowadzomvch we bazach biblicgraficziveh oz
opiz procesd selekcii badan, w szczegdlnoict iczhy doniesien
naukowech wykluonch w poszeczegolmech etapach selekcji
oraz przvezyn wykluczenia na etapie selekoyi petnvch tekst o -
we postaci diagramu?

tneks 2-7
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Analiza ekonomiczna

Rozdziat

Kome ntarz

Czolne adnotacje

13

awiadczen ze srodkéw publicznych 1 racjonalizacyina zawieraja:

Czy analizy: kliniczna, ekonomiczna, wphnwl na budzet podmiotu zobowigzanego do finanzowania

dane biblicg raficzne wszystkich wwkorzvstanwch publikacii, z
rachowaniem stopria s=zcregdfowoscl, umozlivwiajgocezo
jednoznaczrg identvlikacie kazdej wkorzwtane] publikacy,

Pigmienmi chwo

wezk azani e inmwch Zradet inform acii zawartwch we analizach, w

wozezdlnogci aktdw prawrwch oraz danvch osoboweych 3ok ordw
ni epublikovwa rvch badan, analiz, ekspertyz i opimii?

Pigmienmi chwo
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Spis rysunkow

Fys. 1 Schemat kolejnych etapow wyszukiwania i selekcji badan dla analiz ekonomicznych

(diagram QUOROMAPRISMA], [Revman, Mohar 1999, e e i e e e 30
Fys. ¥ Schemat kolejnych etapdw wyszukiwania i selekcii badan dla analiz uzytecznosci
(diagram QUOROMIPEISMA], [Fevamn, Moher 1999, e e e e el 4D
Fys. 2 Selekcja badan dotyczaoyich UEYEecTnOsCi. oo e e v e e v er er e are e nnn e DD
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