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Streszczenie

Cel

Celem analizy ekonomicznej jest ocena optacalnosci terapii sofosbuwirem, welpataswirem i woksylaprewirem
(SOF/VEL/VOX, preparat Vosevi) wzgledem aktualnie dostepnych opcji terapeutycznych w leczeniu dorostych
pacjentéw z przewlektym wirusowym zapaleniem watroby typu C zakazonych wirusem HCV o genotypach 1-6, po

niepowodzeniu wczesniejszej terapii inhibitorami NS5A.
Metodyka

Analiza ekonomiczna zostata poprzedzona analizg problemu decyzyjnego [1] oraz analizg kliniczng [2], w ramach
ktorych zdefiniowano problem decyzyjny, ustalono komparatory oraz oceniono skutecznos$¢ i bezpieczenstwo
terapii SOF/VEL/VOX (preparat Vosevi) oraz komparatorow. Jako komparator okreslona zostata 24-tygodniowa
terapia sofosbuwir / welpataswir (SOF/VEL, preparat Epclusa) w skojarzeniu z rybawiryng oraz trwajgca 24
tygodnie. Ze wzgledu na wyniki i wnioski z analizy klinicznej analize ekonomiczng przeprowadzono w formie

analizy minimalizacji kosztéw.

Cene preparatow Vosevi oraz Epclusa | NENENNNNDNEEEEEE. C<c rybawiryny okreslono na podstawie
danych z przetargow na zakup leku [3-6]. [N
S
I D'= preparatu Epclusa oraz rybawiryny przyjmowano ceny realne lub oficjalne (wykazowe). Dla
okreslenia kosztu stosowania rybawiryny dodatkowo wyznaczono jej Srednig dawke dobowa.

W ramach analizy minimalizacji kosztow przyjeto horyzont czasowy réwny czasowi trwania terapii oraz
uwzgledniono wylgcznie koszty lekow. Zatozono ze preparat Vosevi bedzie finansowany w ramach programu
lekowego B.71. Tym samym wyniki przedstawiono wytgcznie z perspektywy ptatnika publicznego, gdyz nie

dochodzi do wspoétptacenia pacjenta za leczenie.

Dodatkowo w ramach analizy ekonomicznej zdecydowano sie na przedstawienie jej wynikéw w postaci analizy

kosztow-konsekwencji.

Wyniki
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Whnioski koncowe
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1.1.

1.2.

Vosevi w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym WZW C, zakazonych HCV o genotypach 1-6. Analiza ekonomiczna

Wprowadzenie

Cel

Celem analizy ekonomicznej jest ocena optacalnosci terapii sofosbuwirem, welpataswirem i
woksylaprewirem (SOF/VEL/VOX) wzgledem aktualnie dostepnych opcji terapeutycznych w leczeniu
dorostych pacjentéw z przewlektym wirusowym zapaleniem watroby typu C zakazonych wirusem HCV

o genotypach 1-6, po niepowodzeniu wczesniejszej terapii inhibitorami NS5A.

Analize przeprowadzono zgodnie ze schematem PICO (populacja, interwencja, komparator,
wyniki / punkty koncowe):
Populacja

Dorosli pacjenci z przewlektym WZW C (ICD-10 B 18.2) zakazeni wirusem HCV o genotypach 1-6 z
wyréwnang funkcjg watroby (brak marskosci lub marsko$¢ wyréwnana), po niepowodzeniu

wczesniejszej terapii inhibitorami NS5A.

Interwencja

SOF/VEL/VOX (preparat Vosevi) w dawce odpowiednio 400/100/100 mg doustnie, podawany raz na
dobe w schemacie zgodnym z Charakterystykg Produktu Leczniczego (ChPL), tj. przez 12 tygodni [7].

Komparator

Sofosbuwir / welpataswir (SOF/VEL, preparat Epclusa) w dawce odpowiednio 400/100 mg doustnie,
podawany raz na dobe w schemacie zgodnym z ChPL, tj. przez 24 tygodnie w skojarzeniu z
rybawiryng (RBV) [8].

Punkty koncowe

e koszty terapii wyrazone w polskich zilotych (z1),

e cena progowa wyrazona jako cena zbytu netto.

Interwencja oceniana

Interwencje oceniang w niniejszej analizie stanowi terapia sofosbuwir/welpataswir/woksylaprewir
(SOF/VEL/VOX, preparat Vosevi). Jedna tabletka preparatu Vosevi zawiera 400 mg sofosbuwiru,

100 mg welpataswiru oraz 100 mg woksylaprewiru.

HTA Consulting 2020 (www hta pl) Strona 8



1.3.

Vosevi w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym WZW C, zakazonych HCV o genotypach 1-6. Analiza ekonomiczna

Produkt Vosevi jest wskazany do stosowania w leczeniu przewlektego wirusowego zapalenia watroby
typu C u dorostych. Zalecang dawke produktu stanowi jedna tabletka przyjmowana raz na dobe.

Zalecane schematy leczenia i czas trwania terapii przedstawiono w tabeli ponize;.

;::aeﬂ:n‘le. schematy i czas trwania leczenia za pomocga preparatu Vosevi
Populacja Schemat Czas leczenia
Pacjenci uprzednio nieleczeni DAA bez marskosci watroby 8 tygodni
Pacjenci uprzednio nieleczeni DAA z wyréwnana marskoscia watroby SOF/VEL/VOX 8 lub 12 tygodni?
Pacjenci uprzednio leczeni DAA bez/z wyréwnanag marskosci(g) watroby 12 tygodni

a) u pacjentéw zakazonych genotypem 3 mozna rozwazy¢ terapig 8 tygodni, u pozostatych terapia trwa 12 tygodni

DAA - leki o bezposrednim dziataniu przeciwwirusowym (ang. direct acting antivirals). W badaniach klinicznych dla SOF/VEL/VOX pacjenci
uprzednio leczeni DAA otrzymywali schematy obejmujgce dowolne potgczenie nastepujacych lekéw: daklataswir, dazabuwir, elbaswir,
grazoprewir, ledipaswir, ombitaswir, parytaprewir, sofosbuwir, welpataswir, woksylaprewir (podawane z sofosbuwirem i welpataswirem do 12
tygodni).

Populacje docelowg analizy stanowig pacjenci uprzednio leczeni DAA (inhibitory NS5A nalezg do
lekdéw z grupy DAA). Tym samym dawkowanie ocenianej interwencji w populacji docelowej analizy

przebiega wg schematu SOF/VEL/VOX 12 tygodni.

Szczegodtowy opis ocenianej interwencji znajduje sie w analizie problemu decyzyjnego [1].

Uzasadnienie wyboru komparatora

Obecnie SOF/VEL/VOX nie jest finansowany ze $rodkéw publicznych w Polsce. Dostep do terapii
przeciwwirusowej zapewniony jest dla pacjentéw w ramach dwéch programéw lekowych:
e B 2. Leczenie przewlektego wirusowego zapalenie watroby typu C (ICD-10 B 18.2),
e B.71. Leczenie przewlektego wirusowego zapalenia watroby typu C terapig bezinterferonowg
(ICD-10 B 18.2) [9].

Zgodnie z treécig rozporzgdzenia Ministra Zdrowia (MZ) z dnia 2 kwietnia 2012 r., w sprawie
minimalnych wymagan, jakie muszg spetnia¢ analizy dotgczone do wniosku refundacyjnego [10],
oceniang interwencje nalezy poréwnac z co najmniej jedng refundowang technologig opcjonalng oraz

ktére bedg mogty by¢ zastgpione w praktyce klinicznej przez interwencje oceniana.

Zgodnie z wyborem przeprowadzonym w ramach analizy problemu decyzyjnego [1], komparatorem
dla terapii SOF/VEL/VOX u pacjentéw po niepowodzeniu wczesniejszej terapii inhibitorami NS5A jest
terapia SOF/VEL (Epclusa). Lek ten jest obecnie refundowany w ramach programu lekowego B.71,
oraz zgodnie z ChPL wszystkich refundowanych w tym programie lekéw [8, 11-13], jest jedynym dla
ktérego wskazania rejestracyjne jednoznacznie dopuszczajg na stosowanie w analizowanej grupie

pacjentéw (w schemacie 24-tygodniowym w skojarzeniu z RBV).
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1.4.

Vosevi w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym WZW C, zakazonych HCV o genotypach 1-6. Analiza ekonomiczna

Tym samym przyjecie jako komparatora terapii SOF/VEL + RBV pozwala na spetnienie minimalnych
wymagan MZ dla analiz HTA. Szczegdétowe uzasadnienie wyboru komparatora wraz z jego

charakterystyka znajduje sie w analizie problemu decyzyjnego [1].

Uzasadnienie metodyki analizy

Analiza ekonomiczna zostata poprzedzona analiza problemu decyzyjnego [1], w ramach ktérej
zdefiniowano problem zdrowotny oraz dokonano wyboru komparatorow. Metodyke analizy
ekonomicznej ustalono na podstawie wynikéw i wnioskéw z przeprowadzonej analizy klinicznej [2], w
ramach ktérej dokonano systematycznego przegladu badan klinicznych, oceniajgcych skutecznosé i
bezpieczenstwo SOF/VEL/VOX oraz SOF/VEL + RBV u chorych z przewlektym WZW C.

W ramach przeprowadzonej analizy klinicznej [2] nie odnaleziono badan pozwalajgcych na
bezposrednie poréwnanie interwencji uwzglednionych w analizie ekonomicznej. Wyniki poréwnania
posredniego wskazuja, ze w populacji docelowej analizy terapia SOF/VEL/VOX oraz SOF/VEL + RBV
charakteryzujg sie zblizong skutecznoscig, wyrazong jako uzyskanie przez pacjenta trwatej
odpowiedzi wirusologicznej (SVR, ang. sustained virological response), rowng odpowiednio 96% oraz
94% (nalezy pamieta¢ ze obie interwencje nalezg do terapii pangenotypowych). Niemal takie same
wyniki uzyskano w podgrupach pacjentow ze wzgledu na poziom widknienia watroby (bez lub z
wyréwnang marskoscig watroby). W ramach analizy klinicznej nie badano poziomu istotnosci

statystycznej dla zaobserwowanych niewielkich réznic w zakresie skutecznosci.

Analiza bezpieczehstwa przeprowadzona w ramach analizy klinicznej wykazata, ze terapia
SOF/VEL/VOX charakteryzuje sie korzystnym profilem bezpieczenstwa. Obserwowane w badaniach
klinicznych zdarzenia niepozgdane miaty charakter niespecyficzny, a do najczestszych nalezaty m.in.
bdl glowy, biegunka, zmeczenie i nie prowadzity one do przerwania leczenia. Tym samym ewentualne
réznice w profilach bezpieczenstwa pomiedzy poréwnywanymi interwencjami (w badaniach
klinicznych ryzyko zdarzen niepozadanych ogotem 70% dla SOF/VEL/VOX vs 82% dla
SOF/VEL + RBV) najprawdopodobniej nie beda przeklada¢ sie na wyzsze koszty leczenia tych

zdarzen czy tez na istotng roznice w zakresie jakosci zycia w trakcie prowadzonej terapii.

Biorgc powyzsze pod uwage, niniejszg analize przeprowadzono w formie analizy minimalizaciji
kosztéw (CMA, ang. cost-minimization analysis), w ramach ktérej oceniono koszty poréwnywanych
interwencji. W celu spetnienia obowigzujgcych obecnie wytycznych AOTMIT [14] oraz zapisow
zawartych w rozporzgdzeniu MZ ws minimalnych wymagan dla analiz [10] w analizie przedstawiono
dodatkowo wyniki analizy konsekwencji kosztéw, polegajgcej na tabelarycznym przedstawieniu
wartosci $rednich dla ocenionych parametréow klinicznych (jako parametr kliniczny przyjeto $redni
odsetek pacjentéw uzyskujacych SVR) oraz kosztow terapii, a takze na szacunkowym wyznaczeniu
wartosci lat zycia skorygowanych jakoscig (QALY, ang. quality-adjusted life years) w rocznym

horyzoncie czasowym.
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Vosevi w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym WZW C, zakazonych HCV o genotypach 1-6. Analiza ekonomiczna

W celu przeprowadzenia niniejszej analizy opracowano model obliczeniowy umozliwiajgcy
przeprowadzenie odpowiednich obliczen. W analizie przyjmuje sie, ze finansowanie SOF/VEL/VOX ze
srodkéw publicznych bedzie mie¢ miejsce w ramach wnioskowanego programu lekowego. Ze wzgledu
na przyjete zatozenie o rownej skutecznosci poréwnywanych interwencji, w dtugim okresie nie bedag
wystepowac¢ koszty réznicujgce, wynikajgce np. z innego odsetka pacjentow z powiktaniami
watrobowymi (marskosé niewyréwnana, rak watrobowokomorkowy). Tym samym dla uproszczenia
analizy przyjeto horyzont czasowy rowny diugosci trwania leczenia, zas sama analiza sprowadza sie
do poréwnania kosztow terapii, a zatem nie bedzie dochodzi¢ do wspoétptacenia pacjenta za leczenie.
Zgodnie z rozporzadzeniem MZ ws minimalnych wymagan dla analiz [10], analize przeprowadzono z
perspektywy pfatnika publicznego (NFZ, Narodowy Fundusz Zdrowia) oraz odstgpiono od
przedstawiania wynikdw z perspektywy wspodlnej ptatnika publicznego i pacjenta — wyniki z obu

perspektyw sg tozsame.
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2.1.

2.2,

2.3.

Vosevi w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym WZW C, zakazonych HCV o genotypach 1-6. Analiza ekonomiczna

Metodyka

Technika analityczna
Analize ekonomiczng przeprowadzono w formie analizy minimalizacji kosztéw.

W analizie CMA za opcje najbardziej optacalng uznaje sie interwencje o najnizszym koszcie. Cena
progowa w analizie tego typu okreslona jest jako cena zbytu netto za opakowanie / jednostke
ocenianego leku, przy ktérej koszty terapii poréwnywanymi schematami terapeutycznymi sg sobie

rowne.

W celu spetnienia obowigzujgcych obecnie wytycznych AOTMIT [14] oraz zapisow zawartych w
rozporzgdzeniu MZ ws minimalnych wymagan dla analiz [10] w analizie przedstawiono dodatkowo
wyniki analizy konsekwencji kosztéw, polegajgcej na tabelarycznym przedstawieniu wartosci $rednich
dla ocenionych parametréw klinicznych oraz kosztéw terapii, a takze szacunkowym wyznaczeniu
wartosci QALY.

Populacja docelowa

Populacje docelowag w niniejszej analizie stanowig dorosli pacjenci z przewleklym WZW C zakazeni
HCV o genotypie 1-6 z wyrdéwnang funkcjg watroby (brak marskosci lub marskosé wyréwnana)

uprzednio leczeni DAA po niepowodzeniu wczesniejszej terapii inhibitorami NS5A.

Do refundowanych obecnie w Polsce lekéw zawierajgcych substancje czynne bedgce inhibitorami
NS5A nalezg: Epclusa, Harvoni, Maviret oraz Zepatier. Leki te sg dostepne dla pacjenta w programie
lekowym B.71. W praktyce oznacza to, ze na populacje docelowg skfadajg sie pacjenci, u ktérych nie

uda sie uzyska¢ SVR za pomocg terapii finansowanych w ramach programu lekowego B.71.

Poréwnywane interwencje

Komparator w analizie ekonomicznej zostat wybrane zgodnie z analizg problemu decyzyjnego [1]
(zob. rozdz. 1.3). Zgodnie z tym wyborem komparatorem dla interwencji ocenianej jest terapia
SOF/VEL + RBV stosowana przez 24 tygodnie.
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2.4.

2.5.

2.6.
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Perspektywa analizy

Zgodnie z rozporzgdzeniem MZ ws minimalnych wymagahn dla analiz [10], niniejszg analize
przeprowadzono z perspektywy ptatnika publicznego. Ze wzgledu na sposéb finansowania leczenia
przeciwwirusowego w Polsce (program lekowy) koszt ten jest ponoszony wytgcznie przez ptatnika
publicznego. Tym samym wyniki z perspektywy wspdlnej ptatnika publicznego i pacjentdéw w niniejszej

analizie sg tozsame z wynikami z perspektywy pfatnika publicznego.

Horyzont czasowy analizy

Analize minimalizacji kosztéw przeprowadzono w horyzoncie czasowym rownym czasowi trwania

terapii, tj. 12 lub 24 tyg. leczenia oraz 12 tyg. oczekiwania na odpowiedz.

Ze wzgledu na metodyke analizy oraz przyjecie zatozenia o takiej samej skutecznosci porownywanych
interwencji, ewentualne koszty wystepujgce w dtugim okresie (np. zwigzane z leczeniem powiktan
choroby, takich jak niewyréwnana marskos¢ watroby, rak watrobowokomdrkowy, koniecznosc
przeszczepienia watroby) sg nierdznicujgce. Oceniana interwencja nie bedzie réwniez wptywac na

zmiane dtugosci i jakosci zycia w poréwnaniu z komparatorem.

Dla analizy konsekwencji kosztéw przyjeto roczny horyzont czasowy, zaktadajgc ze jeden rok sktada

sie z 52 tygodni.

Efekty zdrowotne

Wyniki analizy klinicznej nie pozwalajg na zréznicowanie wpltywu poszczegdlnych interwencji na
uzyskane efekty zdrowotne. W zwigzku z tym efekty zdrowotne w postaci odsetka pacjentow
uzyskujgcych SVR zostaty uwzglednione jedynie w ramach analizy konsekwencji kosztow. Wyniki w
zakresie efektow zdrowotnych zostaty zestawione w formie tabelarycznej w rozdz. 4.2 oraz w

zatgczonym pliku obliczeniowym na arkuszu ‘Wyniki’.

W wariancie podstawowym analizy ekonomicznej przyjeto brak przerywania terapii. W badaniach
klinicznych odsetek pacjentéw przerywajgcych leczenie z powodu zdarzeh niepozgdanych byt
znikomy (ok. 1% dla SOF/VEL/VOX oraz ok. 3% dla SOF/VEL + RBV). Ponadto brak jest danych
dotyczgcych momentu przerwania leczenia co uniemozliwia wiarygodne uwzglednienie ewentualnego
wplywu na koncowy koszt terapii. Zatozenie to testowano w ramach jednokierunkowej analizy

wrazliwosci.

Dane dotyczace efektéw zdrowotnych pochodzg z opracowanej analizy klinicznej [2]. Dodatkowo, w
ramach analizy konsekwencji kosztéw, oprécz efektu zdrowotnego w postaci SVR, uwzgledniono efekt

w postaci jakosci zycia, przeliczonej na QALY. Odpowiednie dane dotyczace jakosci zycia, przyjeto na
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podstawie danych o uzytecznosci stanu zdrowia populacji ogélnej (Golicki 2017 [15]) oraz po

uwzglednieniu jej zmiany w zwigzku z prowadzong terapig przeciwwirusowa.

Koszty

W analizie uwzgledniono wytacznie koszty lekow. [ EEGTGzTzNGNGEEGEGEEEEEEEE
I Ccnc RBV obliczono na

podstawie odnalezionych przetargéw na zakup leku [3—6]. Przeanalizowano takze obowigzujgce ceny

wykazowe leku [9]. Szczegdty przedstawiono w rozdziale 3.2.

W obliczeniach analizy nie uwzgledniono kosztéw diagnostyki i monitorowania terapii w ramach
programu lekowego. Zgodnie z trescig Zarzgdzenia Prezesa NFZ Nr 16/2020/DGL [16], ryczalt za
diagnostyke w programie lekowym B.71 wynosi 1 514,24 pkt. Zgodnie z trescig ujednoliconego
Zarzadzenia Prezesa NFZ Nr 75/2018/DGL opublikowang w dniu 21 listopada 2019 [17] w przypadku
terapii pacjentow ze zwtdknieniem watroby sklasyfikowanym jako F3 lub F4 lub gdy koszt leczenia nie
przekroczyt 15 tys. zt, dla kosztu diagnostyki i monitorowania mozna zastosowac¢ wspoétczynnik
korygujacy (1,68). W ramach niniejszej analizy przyjmuje sie, ze pacjenci z populacji docelowej, ktorzy
otrzymajg leczenie SOF/VEL/VOX, nie bedg réznic sie pod wzgledem charakterystyki (a tym samym
poziomu widknienia watroby) od leczonych obecnie SOF/VEL + RBV. Réwniez koszt obu terapii
przekracza 15 tys. zt. Wprowadzenie do refundacji kolejnego leku, biorgc pod uwage, ze badania
diagnostyczne i sposdb monitorowania leczenia tym lekiem bedzie taki, jak dla obecnie
refundowanych, nie powinno spowodowa¢ zmian w ryczalcie za diagnostyke. Tym samym koszt

diagnostyki i monitorowania terapii jest nieréznicujgcy.

Ze wzgledu na korzystny profil bezpieczenstwa SOF/VEL/VOX nie uwzgledniono kosztéw leczenia
zdarzen niepozgdanych. Wiekszos¢ zdarzen w badaniach klinicznych miata charakter niespecyficzny,
a do najczestszych nalezaty m.in. bol gtowy, biegunka, zmeczenie. W populacji docelowej analizy
ryzyko zdarzen niepozgdanych ogdtem (ciezkich) podczas terapii SOF/VEL/VOX wynosito 70% (3%)
oraz podczas terapii SOF/VEL + RBV wynosito 82% (5%). Tym samym nieuwzglednienie kosztu
leczenia zdarzen niepozadanych ma niewielki wptyw na koszt terapii, ponadto dla przeprowadzonego

poréwnania ma charakter co najwyzej konserwatywny.

Ze wzgledu na krotki horyzont czasowy analizy nie zidentyfikowano innych kategorii kosztowych, ktére

nalezatoby uwzgledni¢ w ramach analizy kosztéw.
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2.9. Dyskontowanie

Horyzont czasowy analizy ekonomicznej nie przekracza 1 roku, w zwigzku z czym nie uwzgledniono
dyskontowania efektéw zdrowotnych i kosztéw. Zgodnie z Rozporzadzeniem Ministra Zdrowia z dnia
2 kwietnia 2012 roku [10] dyskontowanie jest wymagane jedynie w analizach ekonomicznych, ktérych
horyzont czasowy przekracza 1 rok. W zwigzku z tym w przypadku horyzontu nieprzekraczajgcego

1 roku, dyskontowanie nie jest wymagane.

2.10. Analiza wrazliwosci

Ze wzgledu na metodyke analizy oraz specyfike porownywanych interwencji, koszt leczenia zalezy
przede wszystkim od cen lekéw. Informacje o cenie preparatow Vosevi oraz Epclusa otrzymano

bezposrednio od Zamawiajgcego, nie sg one zatem obarczone niepewnoscia.

Zmiennymi majgcymi ewentualny wptyw na koncowe wyniki s3:
e wystepowanie zdarzen niepozgdanych prowadzgcych do przerwania terapii,

e dawkowanie i cena RBV (tylko dla komparatora).

W zwigzku z powyzszym dla wyzej wymienionych parametréw przeprowadzono stosowne obliczenia
w ramach jednokierunkowej analizy wrazliwosci (za wyjgtkiem ceny RBV, dla ktdérej nie oszacowano

alternatywnej ceny). Ponadto do testowanych zmiennych dotgczono zrédto danych dla ceny SOF/VEL.

HTA Consulting 2020 (www hta pl) Strona 15



3.1.

3.2

Vosevi w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym WZW C, zakazonych HCV o genotypach 1-6. Analiza ekonomiczna

Dane zrodtowe

Dawkowanie lekow

3.1.1. Vosevi, Epclusa

Zgodnie z informacjami przedstawionymi w rozdziale 1.2 dawka produktu Vosevi to jedna tabletka
(zawierajgca 400 mg/100 mg/100 mg SOF/VEL/VOX) przyjmowana raz na dobe.

Zgodnie z ChPL dla produktu Vosevi [7], dawka produktu Epclusa to jedna tabletka (zawierajgca
400 mg/100 mg SOF/VEL) przyjmowana raz na dobe.

3.1.2. RBV

Srednig dawke RBV stosowang razem z SOF/VEL w niniejszej analizie przyjeto na podstawie takich
samych zrédet danych, jak w analizie ekonomicznej dla produktu Maviret (ostatnia z analiz

ekonomicznych dotyczaca przewlektego WZW C oceniona przez AOTMIT [18]).

Obliczona w odnalezionej analizie, na podstawie danych z trzech polskich zrédet danych, $rednia

dobowa dawka RBV wynosi 1 086 mg.

Tabela 2.
Dawkowanie RBV w skojarzeniu z SOF/VEL - dane w analizie

Zrédto danych Liczba os6b Dawka RBV
Bura 2012 [19] 155 1110 Obliczenia na podstawie danych z
. . . publikacji?
Analiza ekonomiczna Incivo [20] 813 1095
Wiadysiuk 2016 [21] 265 1045 Dawka podana bezposrednio w publikaciji
Srednia 1233 1086 -

a) szczegotowe dane w pliku obliczeniowym analizy ekonomicznej na arkuszu ‘Dane’

Ze wzgledu na zaobserwowane roznice w zakresie Sredniej dawki pomiedzy poszczegdlnymi
zrodtami, w ramach analizy wrazliwosci (wariant A) przeprowadzono obliczenia przy uwzglednieniu
odpowiednio mozliwie najnizszej (1 045 mg) oraz mozliwie najwyzszej (1 110 mg) dawce dobowej
RBV.

Koszt lekow

W niniejszej analizie uwzgledniono koszty nastepujgcych substancji czynnych (preparatéw):
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e SOF/VEL/VOX (Vosevi),
e SOF/VEL (Epclusa),
e RBV (rybawiryna).

W  populacji docelowej analizy Vosevi jest lekiem stosowanym w monoterapii (schemat

SOF/VEL/VOX) zas$ Epclusa musi by¢ stosowana razem z dodatkowg rybawiryng (schemat
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Przeanalizowano takze ceny leku na podstawie obowigzujgcego wykazu lekéw refundowanych [9].
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Zgodnie z obowigzujgcym wykazem lekéw refundowanych [9], aktualnie dla pacjentéw dostepne sg
dwa opakowania / produkty zawierajgce substancje czynng rybawiryna (Copegus, 168 tabl. w dawce

200 mg oraz Rebetol, 140 kaps. w dawce 200 mg).

Cene realng za pojedynczg tabletke RBV zawierajgcg 200 mg substancji czynnej obliczono na
podstawie danych z czterech odnalezionych przetargdw na zakup leku. Szczegéty przedstawia

ponizsza tabela.

Tabela 5.
Cena RBV na podstawie danych z przetargow

Przetarg Jednostka e Cena za 200 mg
brutto
[3] 200 mg 17 820 sztuk 210 800,42 zt 11,829 zt
[4] 200 mg 14 000 tabl./kapsutki 165 412,80 zt 11,815 zt
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Przetarg Dawka llosé Jednostka Wartgz;tzferty Cena za 200 mg
[5] 200 mg 100 opak. (140 kaps.) 165 611,52 zt 11,829 zt
[6] 200 mg 360 opak. (140 kaps.) 595 489,97 zt 11,815 zt
Srednia cena za 200 mg 11,822 zt

W trakcie prac odnaleziono piaty przetarg [22], ale nie zostat on uwzgledniony ze wzgledu na fakt, ze finalnie zostat uniewazniony. Warto
zaznaczy¢, ze cena za 200 mg substancji czynnej obliczona na podstawie ceny ofertowej dla tego przetargu jest taka sama, jak na podstawie
powyzszych przetargdw

W kolejnej tabeli przedstawiono ceny preparatéw zawierajgcych RBV, ktére znajdujg sie na wykazie

lekéw refundowanych w programach lekowych [9].

Tabela 6.
Cena RBYV na podstawie wykazu lekow refundowanych
. Dawka Cena zbytu Urzedowa Cena Cena za
Substancja czynna Preparat [mg] Opak. netto cena zbytu hurtowa 200 mg
Rebetol 200 140 kaps. 1460,43zt 1577,26zt 1656,12z 11,829 zt
RBV
Copegus 200 168 tabl. 1600,00zt 1728,00zt 1814,40z 10,800 zt

Limit finansowania jest rowny cenie hurtowej

Cena za 200 mg RBYV jest r6zna w zaleznosci od preparatu. Cena za 200 mg RBV obliczona na
podstawie danych z przetargow (Tabela 5) wpisuje sie pomiedzy cene wykazowa za 200 mg leku (jest
nizsza niz cena za 200 mg RBV w preparacie Rebetol oraz wyzsza niz za 200 mg RBV w preparacie
Copegus). Obecnie NFZ nie raportuje danych w zakresie liczby zrefundowanych opakowan, nie jest
zatem mozliwe obliczenie $redniej ,wykazowej” / oficjalnej ceny substancji czynnej wazonej liczbg

sprzedanych opakowan poszczegolnych preparatow zawierajgcych dang substancje czynna.

Biorgc powyzsze pod uwage uznano za wiasciwe przyjecie, ze cena jednostkowa RBV obliczona na
podstawie danych z przetargéw jest zaréwno ceng realna, jak i odpowiada ewentualnej sredniej cenie

wykazowej wazonej wielkoscig sprzedazy.

Przerywanie terapii

Zgodnie z przyjeta metodyka (rozdz. 2.6) w wariancie podstawowym analizy przyjeto brak przerywania
terapii, co oznacza ze kazdy pacjent otrzymuje petny 12- lub 24- cykl leczenia, w zalezno$ci od

przypisanej terapii.

Ze wzgledu na czeSciowo arbitralny charakter takiego =zatozenia, zdecydowano sie na
przeprowadzenie dodatkowych obliczen w ramach analizy wrazliwosci (wariant C), w ktorych
uwzgledniono mozliwos¢ przerwania leczenia z powodu zdarzen niepozgdanych — odpowiednie dane

pochodzg z analizy klinicznej [2].
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Tabela 7.
Przerywanie terapii z powodu zdarzen niepozadanych

SOF/VEL/VOX SOF/VEL + RBV
(12 tyg.) (24 tyg.)

Przerywanie terapii z powodu zdarzen niepozadanych 0,83% (5/605) 2,33% (3/129)

Kategoria

Poniewaz na podstawie danych z badan nie mozna w petni jednoznacznie okresli¢ doktadnego
momentu, w ktéorym nastgpito przerwanie terapii, w obliczeniach przyjeto, ze przerwanie leczenia
nastepuje:
e w potowie terapii, czyli:
o po 6 tyg. w przypadku SOF/VEL/VOX,
o po 12 tyg. w przypadku SOF/VEL+RBYV, lub
e po 6 tyg. bez wzgledu na terapie.

Takie podejscie, pomimo nadal czesciowo arbitralnego charakteru, pozwoli na szerokie zbadanie

wplywu na wyniki analizy zmiany zatozenia dla analizowanego parametru.

3.4. Jakosc¢ zycia

Dane dotyczgce jakoSci zycia wykorzystane sg w obliczeniach analizy konsekwencji kosztdw.
Poniewaz wykorzystany w obliczeniach model nie uwzglednia stanéw zdrowia, nie dokonywano
systematycznego przeszukania danych dotyczacych uzytecznosci standéw zdrowia oraz przyjeto
upraszczajgce zatozenia:

e bazowa uzytecznos¢ stanu zdrowia jest réwna uzytecznosci w populacji ogolnej,

e w trakcie trwania terapii uwzgledniono zmiane wartosci uzytecznosci.

Uzytecznos¢ stanu zdrowia okreslono na podstawie danych z publikacji Golicki 2017 [15] dla grupy
wiekowej 45-54 lata, poniewaz jak wskazujg dane z rejestru EpiTer-2 (Flisiak 2020 [23]) taki jest wiek

pacjentow obecnie leczonych.

Tabela 8.
Uzytecznosé¢ stanu zdrowia w obliczeniach analizy

Kategoria Mezczyzni Kobiety Zrédto danych
Liczba os6b 1902 2022 3924
EpiTer-2
Wiek [mediana] 46 53 49
Uzytecznos¢ 0,910 0,889 0,898° Golicki 2017

a) obliczona na podstawie pozostatych danych z tabeli

Zmiane jakosci zycia zwigzang z terapig przyjeto na podstawie danych z innych analiz

ekonomicznych, ktére wskazujg ze terapia skojarzona z RBV przyczynia sie do spadku jakosci zycia.
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Tabela 9.
Zmiana jakosci zycia w trakcie terapii

Terapia Zmiana jakosci zycia Zrédto danych
SOF/VEL/VOX brak zmiany Analiza ekonomiczna dal Vosevi [24]
SOF/VEL + RBV -3,25% Analiza ekonomiczna dla Epclusa [25]
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5. Analiza wrazliwosci

5.1. Scenariusze analizy wrazliwosci

W analizie wrazliwosci przedstawiono, w jakim zakresie mogg sie¢ zmienia¢ oszacowane wydatki
pfatnika publicznego, jesli zmianie bedg podlega¢ parametry, ktdérych nie udato sie oszacowaé z

wystarczajgcg precyzjg lub pewnoscia.

Ponizej w formie tabelarycznej przedstawiono parametry podlegajgce zmianie w poszczegdlnych
wariantach analizy wrazliwosci, wraz z zakresem zmian oraz wskazaniem rozdziatu, w ktérym

przedstawiono uzasadnienie dla tego zakresu.

Tabela 14.
Parametry jednokierunkowej analiz wrazliwosci

Parametr Wariant Wartos¢ parametru Uzasadnienie
A0 Warto$¢ srednia
Dawka RBV A1 Warto$¢é minimalna Rozdz. 3.1.2
A2 Warto$¢ maksymalna
Koszt komparatora B0 Cena reaina Rozdz. 3.2
(Epclusa) B1 Cena oficjalna o
Co Nieuwzglednione
Przerywanie terapii C1 Uwzglednione — w potowie terapii Rozdz. 3.3
Cc2 Uwzglednione — po 6 tyg. terapii

Obliczenia dla wariantu B uwzgledniono tylko w wariancie analizy bez uwzglednienia RSS

Wyniki analizy wrazliwosci wygenerowano wytgcznie dla analizy minimalizacji kosztéw. W przypadku

analizy kosztow konsekwenciji, istnieje mozliwos¢ ich wygenerowania w pliku obliczeniowym analizy.
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5.2. Wyniki
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Walidacja

Walidacja wewnetrzna

Niniejsza analiza zostata przeprowadzona w oparciu o przygotowany model obliczeniowy poréwnujacy
koszty terapii (minimalizacja kosztéw), obliczajacy cene progowg dla ocenianej interwencji oraz
przedstawiajgcy wyniki analizy konsekwencji kosztéw. W ramach walidacji wewnetrznej sprawdzono

poprawnos¢ danych wejsciowych oraz obliczen. Przeprowadzona walidacja nie wykazata btedéw.

Walidacja konwergencji

W ramach przeprowadzonego systematycznego przeszukania (rozdz. A.1) odnaleziono 2 analizy
ekonomiczne oceniajgce optacalnos¢ terapii VEL/SOV/VOX trwajgcej 12 tyg. oraz po niepowodzeniu
terapii NS5A lub DAA. Jako komparator w obu analizach przyjeto brak leczenia — tym samym ze
wzgledu na przewage kliniczng interwencji ocenianej obie analizy przeprowadzono w formie analizy

kosztow-uzytecznosci.

Ze wzgledu na rozne metody pomiedzy odnalezionymi analizami a niniejszg analizg zrezygnowano w

przeprowadzenia walidacji konwergenciji.

Walidacja zewnetrzna

W ramach przeprowadzonej analizy klinicznej odnaleziono 3 badania oceniajgce skutecznosc¢ i/lub
bezpieczenstwo terapii SOF/VEL/VOX w warunkach rzeczywistej praktyki klinicznej (Belperio 2019,
[26], Llaneras 2019 [27], Pearlman 2019 [28]) oraz 2 badania oceniajgce SOF/VEL + RBV (Bwa 2019
[29], GEHEP-004 [30]). W trakcie prac nad analizg ekonomiczng nie odnaleziono innych prac w tym
zakresie. Z tego wzgledu w ramach analizy ekonomicznej zrezygnowano z przeprowadzenia walidacji
zewnetrznej, zas wyniki uzyskane w cytowanych badaniach sg szczegétowo oméwione w dokumencie

analizy klinicznej.
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9. Ograniczenia

e Metodyka analizy ekonomicznej (analiza minimalizacji kosztéw) zostata przyjeta na podstawie
wynikéw i wnioskédw wynikajgcych z analizy klinicznej [2]. Z tego wzgledu wszelkie ograniczenia

analizy klinicznej w tym zakresie przektadajg sie na ograniczenia analizy ekonomicznej.
¢ Nie uwzgledniono ewentualnych kosztéw leczenia zdarzenh niepozadanych.

e W wariancie podstawowym analizy nie uwzgledniono mozliwo$ci przerywania leczenia z powodu
zdarzen niepozadanych ani z powodu innych przyczyn. Zatozenie testowano w ramach analizy

wrazliwosci.
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Dyskusja

Celem niniejszej analizy byta ocena optacalnosci terapii SOF/VEL/VOX wzgledem terapii
SOF/VEL + RBV w leczeniu dorostych pacjentéw z przewlektym WZW C, po niepowodzeniu
wczesniejszej terapii inhibitorami NS5A. Jak przedstawiono w rozdziale 1.3, rozpoczecie finansowania
produktu Vosevi ze srodkéw publicznych sprowadza sie do umozliwienia reterapii dla pacjentow,
ktérzy nie odpowiedzieli na leczenie w ramach programu lekowego B.71 za pomocg skutecznego 12-

tygodniowego schematu skfadajgcego sie z jednego leku (zawierajgcego 3 substancje czynne).

W analizowanej populacji terapia za pomocg produktu Vosevi bedzie dla pacjenta wygodniejsza niz
terapia za pomocg produktu Epclusa. Wynika to z takich czynnikow, jak krétszy czas trwania leczenia
oraz brak koniecznosci stosowania dodatkowego leku, czyli rybawiryny. Ponadto jak wskazano w
analizie klinicznej [2], mozliwe jest, ze w przypadku Vosevi wystepowaé mniejsza liczba zdarzen

niepozadanych.

Oceniana terapia nalezy do grupy nowoczesnych terapii bezinterferonowych i jest lekiem o wysokiej
skutecznosci oraz korzystnym profilu bezpieczenstwa. Warto zaznaczy¢, ze lek Vosevi nalezy do tzw.
grupy lekéw pangenotypowych, co oznacza ze lek ten skuteczny u pacjentéw z kazdym genotypem
wirusa HCV.

Analize przeprowadzono w formie analizy minimalizacji kosztéw. Zaletg takiego podejscia jest
uzyskanie tatwych w interpretacji wynikéw koncowych. Teoretycznie mozliwe byto przeprowadzenie
analizy w formie kosztow-uzytecznosci, co wymagatoby skonstruowania Ilub adaptacji
skomplikowanego pliku obliczeniowego modelujgcego przebieg choroby oraz analizy znacznej ilosci
danych wejsciowych (m.in. uzytecznosci stanéw zdrowia, progresja choroby). Z drugiej strony w
przypadku przyjecia takich samych skutecznosci / réznych skutecznosci na podstawie poréwnania
posredniego uzyskane wartosci w zakresie lat zycia skorygowanych jego jakoscig (QALY, ang.
quality-adjusted life years) byty takie same / nieznacznie rézne. Finalnie gtéwng determinantg wyniki

analizy bytby koszt terapii, analogicznie jak w przypadku analizy minimalizacji kosztow.
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Zgodnosc¢ z minimalnymi wymaganiami

Tabela 16.

Wskazanie spetnienia minimalnych wymagan dla analizy ekonomicznej okreslonych w rozporzadzeniu Ministra

Zdrowia z dnia 2 kwietnia 2012 roku

§2.

Wymaganie Rozdziat / Strona / Tabela

Informacje zawarte w analizach muszg by¢ aktualne na dzieh ztozenia wniosku, co

najmniej w zakresie skutecznosci, bezpieczenstwa, cen oraz poziomu i sposobu
finansowania technologii wnioskowanej i technologii opcjonalnych.

Informacje w zakresie skutecznosci, cen,
poziomu i sposobie finansowania sg
aktualne na dzien ztozenia wniosku

§ 5.1 Analiza ekonomiczna zawiera:

1. analize podstawowg

Rozdz. 3.3

2. analize wrazliwosci

Nie zawiera, uzasadnienie przedstawiono
w rozdz. 2.10

3. przeglad systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych (...)

Rozdz. A.1

§ 5.2 Analiza podstawowa zawiera:

1. zestawienie oszacowan kosztow i wynikow zdrowotnych wynikajgcych
z zastosowania wnioskowanej technologii oraz poréwnywanych technologii
opcjonalnych (...)

Rozdz. 3.3

2. oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia skorygowanego o
jakos¢, wynikajacego z zastgpienia technologii opcjonalnych, w tym
refundowanych technologii opcjonalnych, wnioskowang technologig

Nie dotyczy

3. oszacowanie kosztu uzyskania dodatkowego roku zycia, wynikajacego
z zastgpienia technologii opcjonalnych, w tym refundowanych technologii
opcjonalnych, wnioskowang technologig — w przypadku braku mozliwosci
wyznaczenia kosztu, o ktérym mowa w pkt 2;

Nie dotyczy

4. oszacowanie ceny zbytu netto wnioskowanej technologii, przy ktorej koszt, o
ktorym mowa w pkt 2, a w przypadku braku mozliwosci wyznaczenia tego
kosztu — koszt, o ktérym mowa w pkt 3, jest rowny wysokosci progu, o ktérym
mowa w art. 12 pkt 13 ustawy;

Nie dotyczy

5. zestawienia tabelaryczne wartosci, na podstawie ktérych dokonano

oszacowan (...) Rozdz. 1.4,2i3

6. wyszczegolnienie zatozen, na podstawie ktérych dokonano oszacowan (...)

7. dokument elektroniczny, umozliwiajgcy powtorzenie wszystkich ka kulacji i

oszacowan (...) Zatgcznik do analizy

§5.3

W przypadku braku réznic w wynikach zdrowotnych pomigdzy technologig
wnioskowang a technologia opcjonalng, dopuszcza sie przedstawienie
oszacowania roznicy pomiedzy kosztem stosowania technologii wnioskowanej
a kosztem stosowania technologii opcjonalnej (...)

Rozdz. 3.3

§5.4

Dopuszcza sie przedstawienie oszacowania ceny zbytu netto technologii
wnioskowanej, przy ktérym roznica, o ktérej mowa w ust. 3, jest réwna zero,
zamiast przedstawienia oszacowania, o ktérym mowa w ust. 2 pkt 4.

Rozdz. 3.3
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Wymaganie Rozdziat / Strona / Tabela

§55
Jezeli  wnioskowane  warunki 1. z uwzglednieniem proponowanego
objecia  refundacjg  obejmujg instrumentu dzielenia ryzyka
instrumenty dzielenia ryzyka (...)
oszacowania i kalkulacie (...) L _
2. bez uwzglednienia proponowanego

powinny by¢ przedstawione

w nastepujacych wariantach: instrumentu dzielenia ryzyka

§5.6

1. oszacowanie ilorazu kosztu stosowania
wnioskowanej technologii i wynikéw
zdrowotnych uzyskanych u pacjentéw
stosujgcych wnioskowana technologie,
wyrazonych jako liczba lat zycia
skorygowanych o jakos$¢, a w przypadku
braku mozliwosci wyznaczenia tej liczby
— jako liczba lat zycia

Jezeli zachodzg okolicznosci,

o ktérych mowa w art. 13 ust. 3 2. oszacowanie ilorazu kosztu stosowania Nie dotyczy
ustawy, analiza ekonomiczna technologii opcjonalnej i wynikow (analiza minimalizacji kosztéw)
zawiera: zdrowotnych uzyskanych u pacjentow

stosujgcych technologie opcjonalna (...)

3. kalkulacje ceny zbytu netto
wnioskowanej technologii, przy ktorej
wspétczynnik, o ktérym mowa w pkt 1,
nie jest wyzszy od zadnego ze
wspotczynnikow, o ktérych mowa w pkt
2.

§5.7

Jezeli horyzont wtasciwy dla analizy ekonomicznej w przypadku technologii

wnioskowanej przekracza rok, oszacowania (...) powinny zosta¢ przeprowadzone Nie dotyczy

z uwzglednieniem rocznej stopy dyskontowej w wysokosci 5% dla kosztéw i 3,5%  (horyzont czasowy nie przekracza 1 roku)
dla wynikéw zdrowotnych.

§5.8

Jezeli wartosci (...) obejmujg oszacowania uzytecznosci standéw zdrowia, analiza
ekonomiczna musi zawieraé przeglad systematyczny badan pierwotnych Nie dotyczy
i wtérnych uzytecznosci stanéw zdrowia (...).

§ 5.9 Analiza wrazliwosci zawiera:

1. okreslenie zakresow zmiennos$ci wartosci wykorzystanych do uzyskania
oszacowan

Nie przeprowadzono analiz wrazliwosci,

2. uzasadnienie zakreséw zmiennosci uzasadnienie przedstawiono w rozdz. 2.10

3. oszacowania (...) uzyskane przy zatozeniu wartosci stanowigcych granice
zakresow zmiennosci (...) zamiast wartosci uzytych w analizie podstawowej

§ 5.10 Analiza ekonomiczna jest przeprowadzana w dwoéch wariantach:

1. z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkéw publicznych

Rozdz. 2.4
2. z perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen
ze srodkéw publicznych i $wiadczeniobiorcy
§ 5.11
Oszacowania, o ktérych mowa w ust. 2 pkt 1—4, dokonywane sg w horyzoncie Rozdz. 2.5
czasowym wiasciwym dla analizy ekonomiczne;j. T
§5.12
Do przegladéw, o ktérych mowa w ust. 1 pkt 3 i ust. 8, stosuje sie przepisy § 4 ust. Rozdz. A1

3pkt3i4.
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Wymaganie Rozdziat / Strona / Tabela

§ 8. Analizy, o ktérych mowa w §1, musza zawierac:

1. dane b bliograficzne wszystkich wykorzystanych publikacji, z zachowaniem
stopnia szczegdtowosci umozliwiajgcego jednoznaczng identyfikacje kazdej z
wykorzystanych publikacii;

Rozdz. 11
2. wskazanie innych zrodet informaciji zawartych w analizach, w szczegdélnosci

aktéw prawnych oraz danych osobowych autoréw niepublikowanych badan,

analiz, ekspertyz i opinii.
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Aneks A.

A.1. Przeglad systematyczny opublikowanych analiz ekonomicznych

A.1.1. Strategia wyszukiwania

W celu dokonania systematycznego przeglagdu analiz ekonomicznych dotyczgcych stosowania
ocenianej interwencji w populacji docelowej analizy przeprowadzono systematyczne przeszukanie
nastepujgcych baz danych medycznych oraz stron internetowych agencji HTA:
¢ Medline (wyszukanie przez PubMed) [31],
Cochrane Library [32],
e NHS Evidence [33] oraz NICE (National Institute for Health and Clinical Excellence) [34],
e CADTH (Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health) [35],
e PBAC (Pharmaceutical Benefits Advisory Committee) [36],
e SMC (Scottish Medicines Consortium) [37],
e AOTMIT [38].

Ostatnie przeszukanie przeprowadzono w dniu 12 lutego 2020 r. Zaimplementowane strategie
zawieraly stowa kluczowe okreslajgce rozwazang interwencje. W bazach Medline i Cochrane Library
zaimplementowano stowa klucze pozwalajgce zawezi¢ wyszukiwanie do analiz ekonomicznych lub
kosztowych. Ze wzgledu na niewielkg liczbe uzyskanych wynikow w pozostatych bazach nie

dokonano takiego zawezenia.

Szczegotowe strategie oraz wyniki wyszukiwania przedstawiono w ponizszych tabelach.

Tabela 17.
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych rozwazanego problemu zdrowotnego w bazie PubMed
. Liczba
Indeks Zapytanie / stowo klucz -
wynikow
economic* OR economical OR economics OR economic OR cost-benefit OR "cost benefit" OR cost-
consequences OR "cost consequences" OR cost-minimisation OR "cost minimisation" OR cost-
#1 minimization OR "cost minimization" OR cost-effectiveness OR "cost effectiveness" OR cost-utility OR 1226 930
"cost utility" OR “decision tree” OR "Markow model" OR “DES” OR "discrete event simulation” OR
"discrete-event simulation" OR "economic review" OR "cost analysis" OR "costs analysis" OR
"pharmacoeconomic evaluation" OR "pharmacoeconomic model" OR "pharmacoeconomic models"
#2 Vosevi OR Voxilaprevir 94
#3 #1 AND #2 5

Data ostatniego przeszukania: 12 luty 2020
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Tabela 18.
Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych rozwazanego problemu zdrowotnego w bazie Cochrane

Liczba

Indeks Zapytanie / stowo klucz

economic* OR economical OR economics OR economic OR cost-benefit OR "cost benefit" OR cost-
consequences OR "cost consequences” OR cost-minimisation OR "cost minimisation" OR cost-
minimization OR "cost minimization" OR cost-effectiveness OR "cost effectiveness" OR cost-utility OR

#1 "cost utility" OR “decision tree” OR "Markow model" OR “DES” OR "discrete event simulation" OR 57414
"discrete-event simulation" OR "economic review" OR "cost analysis" OR "costs analysis" OR
"pharmacoeconomic evaluation" OR "pharmacoeconomic model" OR "pharmacoeconomic models"
#2 Vosevi OR Voxilaprevir 34
#3 #1 AND #2 0
Data ostatniego przeszukania: 12 luty 2020
Tabela 19.

Strategia wyszukiwania analiz ekonomicznych dotyczacych rozwazanego problemu zdrowotnego w pozostatych
bazach informacji medycznej

Liczba rekordéw

Zrédto Zapytanie / stowo klucz Liczba wynikéw wybranych do analizy
AOTMIT Keyword: Vosevi, Voxilaprevir, Woksylaprewir 0 0
CADTH Keyword: Vosevi, Voxilaprevir 3 1
NICE Keyword: Vosevi 1
NICE Keyword: Voxilaprevir 3 1
NHS Evidence Keyword: Vosevi, Voxilaprevir Type: Guidance 1 1
PBAC Keyword: Vosevi, Voxilaprevir 1 0
SMC Vosevi 2 0
SMC Voxilaprevir 2 0

Data ostatniego przeszukania: 12 luty 2020

W wyniku przeprowadzonego przeszukania odnaleziono tgcznie 18 publikacji (w tym powtarzajace sie
pozycje), z ktérych 4 zostaly wtgczone do analizy na poziomie petnego tekstu. Na etapie analizy
petnych tekstow wykluczono dwie publikacje. Finalnie do przegladu witgczono 2 analizy, w ktérych

przedstawiono wyniki w populacji pacjentéw wczesniej leczonych DAA / NS5A.

Na ponizszym diagramie przedstawiono proces selekcji analiz ekonomicznych.
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Rysunek 1.
Schemat selekcji analiz ekonomicznych odnalezionych w ramach przeszukania systematycznego zgodnie z QUOROM

18 pozycji
odnaleziono w wyniku
przeszukania elektronicznych
baz informacji medycznej
(w tym powtarzajace sie tytuty)

14 pozyciji
»| odrzucono na podstawie analizy
tytutéw i abstraktow

A 4

4 pozycje
zakwalifikowano do dalszej
analizy na podstawie petnych
tekstow

2 pozycje
odrzucono na podstawie analizy
petnego teksu.
Przyczyny wykluczenia:

. Brak poréwnania z
interwencjg oceniang
e Ocena sciezki leczenia

A 4

2 publikacje
zostaty uwzglednione w
przegladzie systematycznym
analiz
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A.1.2. Odnalezione analizy ekonomiczne

Tabela 20.
Odnalezione analizy ekonomiczne dotyczace rozwazanego problemu zdrowotnego

Sposob Horyzont Panstwo, Stopa

dyskontowa

Autor, rok Populacja Interwencje modelowania, czasowy, Perspektywa
typ analizy dlugosé¢ cyklu analizy

Woczesniej leczeni NS5A, bez marskosci:

Weczesniej 1. QALY: 14,00 1,5% (koszt
CADTH 2018 el 4. SOFIVEL/VOX 12 tyg. Model Dozywotni, Kanada, 2. QALY: 11.73 o y
leczeniz . . . X 1 . . | efekty
[39] 2. Brak leczenia Markowa, CUA 1 rok ptatn k publiczny Woczesniej leczeni NS5A, marskos¢ wyréwnana:
Wzw C 1. QALY: 12.49 zdrowotne)
2. QALY: 8,74
Dozywotni,
Wczesniej 2 tyg. przez 18 . . Woczesniej leczeni DAA: 3,5% (koszty
. 1. SOF/VEL/VOX 12 tyg. Model . Wielka Brytania, . .
NICE 2017 [24] leczeni z 2 Brak leczenia Markowa, CUA mies. - cykl 6 platn k publiczny 1. QALY: 13,77 i efekty
Wzw C mies. > dalej 2. QALY: 10,01 zdrowotne)

cykle roczne

W obu analizach przedstawiono réwniez wyniki dla pacjentéw z wczesniej nieleczonym WZW C
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