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1.1.

Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA) AOTMIT 2026

Informacje wstepne

Celem niniejszych Wytycznych oceny technologii medycznych (Wytyczne) jest
okreslenie  ogolnych  standardow  metodologicznych  sporzgdzania analiz
wykorzystywanych w procesie oceny technologii medycznych, zapewniajgcych
wysokg jakos¢ i wiarygodnos¢ ich wynikéw. Wymogi formalne dla poszczegdlnych
typow analiz, w tym ich zakresu i elementow obligatoryjnych, wynikajg
Z obowigzujgcych przepisow prawa.

Grupe docelowg odbiorcéw Wytycznych, oprocz pracownikow AOTMIT, stanowi
szeroko rozumiana spotecznos¢ HTA, w tym pracownicy Ministerstwa Zdrowia
i podmiotow zobowigzanych do finansowania Swiadczen ze Srodkow publicznych,
osrodkdbw badawczych, czionkowie Rady Przejrzystosci, firmy farmaceutyczne,
wykonawcy raportéw i czionkowie organizacji HTA. Wytyczne mogg stuzyé
tez swiadomym znaczenia HTA lekarzom, pacjentom oraz wszystkim innym
zainteresowanym problematykg HTA. Wytyczne oceny technologii medycznych po raz
pierwszy zostaty sformutowane na zlecenie i z udziatem Agencji w marcu 2007 roku, a
nastepnie zaktualizowane w kwietniu 2009 i sierpniu 2016 roku. Obecna wersja
Wytycznych stanowi aktualizacje poprzednich dokumentow.

Potrzeba aktualizacji Wytycznych wynika zaréwno z rozwoju metodologii,
jak i zgromadzonego doswiadczenia w wykorzystaniu HTA w polskim systemie opieki
zdrowotnej. Ponadto, wraz z wejsciem w zycie rozporzgdzenia Parlamentu
Europejskiego i Rady (UE) 2021/2282 z dnia 15 grudnia 2021 r. w sprawie oceny
technologii medycznych' oraz zmiany dyrektywy 2011/24/UE", ustanowiono ramy
wzmocnionej wspotpracy panstw cztonkowskich Unii Europejskiej w zakresie oceny
technologii medycznych (HTA). Na mocy tego rozporzadzenia ustanowiono grupe
koordynacyjng ds. oceny technologii medycznych (ang. HTA Coordination Group,
HTACG), ztozong z przedstawicieli panstw cztonkowskich. W ramach tej wspétpracy
opracowywana jest wspolna metodyka oraz realizowane sg wspolne dziatania
na poziomie Unii Europejskiej, obejmujgce m.in. wspolne oceny kliniczne (ang. Joint
Clinical Assessments, JCA), wspdlne konsultacje naukowe (ang. Joint Scientific
Consultations, JSC) oraz identyfikacje nowo pojawiajgcych sie technologii
medycznych (ang. Emerging Health Technologies).

Prace nad Wytycznymi prowadzone byly poczgtkowo wewnetrznie w Agencji,
a nastepnie w ramach Zespotow ds. Aktualizacji Wytycznych, ktorych sktady zawiera
Aneks 1. Wytyczne zostaly przedtozone do komentowania publicznego
oraz do recenzji Ministra Zdrowia.

Definicja oceny technologii medycznych

Technologie medyczne to leki, urzgdzenia, procedury diagnostyczne i terapeutyczne
stosowane w okreslonych wskazaniach, a takze organizacyjne systemy
wspomagajgce, w ktérych obrebie wykonywane sg $wiadczenia zdrowotne',
Niniejsze Wytyczne dotyczg lekowych technologii medycznych.

Ocena technologii medycznych (ang. health technology assessment, HTA)
to wielodyscyplinarny  proces  wykorzystujgcy Scisle zdefiniowane metody
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do okreslania wartosci technologii medycznej na réznych etapach jej cyklu zycia,
w celu wspierania podejmowania decyzji sprzyjajgcych sprawiedliwemu, efektywnemu
i wysokiej jakosci systemowi ochrony zdrowia'.

Ocena technologii medycznych polega na ocenie inkrementalnych korzysci
(w zakresie skutecznosci klinicznej i bezpieczenstwa) zwigzanych z wprowadzeniem
technologii medycznej do praktyki klinicznej (porownawcza ocena efektywnosci
klinicznej, ocena wzglednej efektywnosci — REA, ang. relative effectiveness
assessment') w relacji do zwigzanych z tym inkrementalnych kosztow.

1.2. Glosariusz

Hasto Definicja

Zgodnos¢ z wartosciami, normami i oczekiwaniami spotecznymi,
obejmujgca m.in. moralng ocene stosowania ocenianej technologii
medycznej, potencjalne dylematy etyczne, ryzyko stygmatyzacji
lub sprzeciwu spotecznego

Akceptowalnos¢ spoteczna

Analiza DCEA Metoda zaawansowanej analizy ekonomicznej w kontekscie
nierownosci zdrowotnych, uwzgledniajgca nie tylko o0gding

(ang. Distributional Cost- efektywno$¢ kosztowa technologii, ale rowniez rozkiad jej efektéw

Effectiveness Analysis) zdrowotnych i kosztéw pomiedzy réznymi grupami spotecznymi
To systematyczna ocena (opisowa lub ilosciowa) sposobu w jaki
Analiza wptywu technologii dana technologia medyczna moze zmniejszaé, utrwalac
na nieréwnosci zdrowotne lub pogtebia¢ istniejgce, systematyczne réznice w zdrowiu,
dostepie do leczenia, jakosci opieki lub wynikach zdrowotnych
Odnoszg sie do zasad moralnych i warto$ci obowigzujgcych
w systemie ochrony zdrowia, takich jak sprawiedliwos¢, rownosc,
Aspekty etyczne

poszanowanie autonomii pacjenta, godnosé¢, solidarnosé
i proporcjonalnos¢ stosowanych interwencji

Obejmujg zgodnos¢ technologii oraz sposobu jej wdrazania
z obowigzujgcymi przepisami prawa, w szczegoélnosci dotyczgcymi
Aspekty prawne praw pacjenta, organizacji systemu opieki zdrowotnej,
bezpieczenstwa stosowania technologii oraz zasad finansowania
Swiadczen gwarantowanych

Obejmujg czynniki wynikajgce z uwarunkowan
spoteczno-ekonomicznych, geograficznych, kulturowych
Aspekty spoteczne lub organizacyjnych, ktére mogg wplywaé na mozliwos¢

skorzystania z technologii medycznej, jej dostepnos¢ oraz wptyw
na rézne grupy pacjentow

" Pojecie REA zostato okreslone w trakcie 3-letnich prac Europejskiego Forum Farmaceutycznego i odnosi sie
do: 1. relative efficacy — oszacowania stosunku uzyskiwanych korzysci zdrowotnych do ryzyka zdrowotnego przy
zastosowaniu ocenianej interwencji w porownaniu z jedng lub wieloma interwencjami opcjonalnymi w idealnych
warunkach badawczych; 2. relative effectiveness — oszacowania stosunku uzyskiwanych korzysci zdrowotnych
do ryzyka zdrowotnego przy zastosowaniu ocenianej interwencji w poréwnaniu z jedng lub wieloma interwencjami
opcjonalnymi w warunkach praktyki klinicznej (European Commission, Enterprise and Industry — Working Group
on Relative Effectiveness. Core Principles on Relative Effectiveness, 2008:
https://ec.europa.eu/docsroom/documents/7581?locale=en; data dostepu: 5.03.2026 r.)
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BSC
(ang. best supportive care)

Terapia zapewniajgca mozliwie najlepsze, indywidualnie
dopasowane do pacjenta leczenie wspomagajgce, majgce na celu
tagodzenie objawéw i poprawe jakosci zycia zwigzanej
ze zdrowiem. ,Wspomagajgce” oznacza, ze leczenie nie jest przede
wszystkim skierowane na leczenie choroby, lecz na radzenie sobie
Z jej objawami.

Dostep do technologii
medycznych

Mozliwos¢ skorzystania z technologii medycznej przez osoby,
ktére jej potrzebujg - uwarunkowana czesto wieloma czynnikami,
np. miejscem zamieszkania, statusem spoteczno-ekonomicznym,
sytuacjg zawodowg, poziomem wyksztatcenia, barierami
organizacyjnymi lub innymi cechami, ktére wptywajg na stopien tego
dostepu

Dostepnos¢ organizacyjna

Stopien, w jakim struktura organizacyjna systemu ochrony zdrowia
umozliwia efektywne zastosowanie technologii medycznej
(np. liczba o$rodkow, kwalifikacje personelu, dostep do sprzetu,
wymagania infrastrukturalne)

Nieréwnosci zdrowotne
(ang. Health inequities)

Systematyczne, mozliwe do unikniecia i nieuzasadnione réznice
w zdrowiu lub dostepie do opieki zdrowotnej pomiedzy grupami
pacjentow, wynikajagce m.in. z czynnikdbw spotecznych,
ekonomicznych, geograficznych, kulturowych lub organizacyjnych

Organizacja zrzeszajaca
pacjentow

Podmiot reprezentujgcy interesy pacjentéw, ich opiekunéw
lub rodzin, dziatajgcy w formie zorganizowanej struktury,
ktérego celem statutowym jest dziatalno$¢ na rzecz pacjentow,
wtym m.in. prowadzenie rejestrow, edukacja, wsparcie,
rzecznictwo oraz udziat w procesach dialogu publicznego
dotyczacego ochrony zdrowia

Podgrupa

Podgrupa populacji badanej zdefiniowana przez jedng lub wiecej
okreslonych charakterystyk pacjenta (np. wiek, pte¢, markery
genetyczne, nasilenie choroby) mierzonych na poczatku badania.
Analizy podgrup przeprowadza sie w celu zbadania potencjalnych
modyfikacji efektu zwigzanych z tymi konkretnymi
charakterystykami pacjenta.

Przejrzystosé/transparentnosé

Zasada wymagajgca, aby informacje o analizie i jej podstawach byty
przedstawiane w sposdb zrozumiaty i umozliwiajgcy ocene
rzetelnosci danych

SoC
(ang. standard of care)

Leczenie obejmujgce terapie podstawowg w danym systemie opieki
zdrowotnej, ktéra moze mie¢ forme farmakoterapii lub interwencji
niefarmakologicznej, takiej jak psychoterapia, radioterapia,
fizjoterapia czy zabieg chirurgiczny. Nazywane rowniez najlepszg
praktykg, standardowg opieka medyczng, standardowg terapig,
leczeniem standardowym.

Stanowisko pacjentow

Zbior informacji dotyczgcych potrzeb, wartosci, doswiadczen,
preferencji oraz ocen pacjentdw w zakresie choroby/wskazania
i ocenianej technologii medycznej, pozyskiwany poprzez
konsultacje z organizacjami pacjenckimi i prezentowany w formie
jakosciowej syntezy
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Subpopulacja

Podzbiér populaciji pacjentéw objetych wskazaniem

terapeutycznym.

Subpopulacje mogg by¢ definiowane w celu rozwigzania réznych

problemoéw decyzyjnych.

Potencjalne powody do wyodrebnienia subpopulacji, moga byé

nastepujace:

e rézne komparatory sg uwazane za odpowiednie dla réznych
subpopulaciji;

e wskazanie terapeutyczne obejmuje  wyraznie rézne
podpopulacje, np. zdefiniowane przez konkretne jednostki
nowotworowe;

¢ subpopulacje maja rézne rokowania, dlatego oczekuje sie roznej
skutecznos$ci ocenianej technologii.

Sztuczna inteligencja (Al)
(ang. artificial intelligence)

System oparty na maszynach, ktéry dla jawnych lub ukrytych celéw
na podstawie otrzymywanych danych wejsciowych wnioskuje, jak
generowac¢ wyniki, takie jak prognozy, tresci, rekomendacje czy
decyzje, ktére mogg wplywac na srodowiska fizyczne lub wirtualne.
Rézne systemy Al réznig sie poziomem autonomii i zdolnoscig do
adaptacji po wdrozeniu.

Uwazna obserwacja
(ang. watchful waiting)

Stan, w ktérym nie ma wskazan do interwencji terapeutyczne;j,
anido leczenia majgcego na celu wyleczenie choroby, ani
do leczenia objawowego lub wspomagajgcego, chyba ze pojawig
sie lub zmienig sie objawy. Strategia ,uwaznej obserwacji’ obejmuje
regularng kontrole, zgodnie z odpowiednim kontekstem opieki
zdrowotnej.

Zasada autonomii pacjenta

Zasada etyczna oznaczajgca prawo pacjenta do podejmowania
swiadomych decyzji dotyczgcych wiasnego leczenia, w oparciu
o rzetelng informacje i dobrowolng zgode

Zasada rownosci w ochronie
zdrowia (ang. Health equity)

Zasada zapewniajgca, ze decyzje dotyczgce finansowania
technologii medycznej nie prowadzg do nieuzasadnionych réznic
w zdrowiu, wynikach leczenia lub dostepie do swiadczeh miedzy
grupami spotecznymi

Zasada sprawiedliwosci

Zasada, zgodnie z ktérg decyzje dotyczgce finansowania
technologii medycznej powinny uwzglednia¢ uczciwy podziat
korzysci i ryzyka, ktory nie bedzie dyskryminowat pod wzgledem
statusu spotecznego, wieku, miejsca zamieszkania i innych
kryteriow niemedycznych

1.3. Stownik normatywny

W celu zapewnienia spodjnej interpretacji zalecen zawartych w wytycznych,
w niniejszym dokumencie przyjeto stownik normatywny. Znaczenie uzywanych

zwrotow:

e _.nalezy” oznacza domysiny standard wynikajgcy z przyjetej powszechnie
metodologii lub przepisébw prawa, od ktérego mozna odstgpi¢ tylko
w uzasadnionych przypadkach;

e ,zaleca sie” oznacza rekomendacje metodyczng, ktorej zastosowanie zalezy
od adekwatnosci do problemu decyzyjnego i dostepnosci danych;
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e ,.dopuszcza sie” oznacza akceptowalng alternatywe, jezeli zostata
uzasadniona i nie obniza wiarygodnosci wnioskowania w stopniu istotnym dla
decyzji;

e .nie zaleca sie” oznacza negatywng rekomendacje metodyczng, stosowanie
danej praktyki co do zasady powinno by¢ ograniczane lub unikane;
dopuszczalne jest jedynie w wyjgtkowych, uzasadnionych okolicznosciach, gdy
przemawiajg za tym istotne wzgledy metodyczne lub dostepnos¢ danych i nie
prowadzi to do istotnego obnizenia wiarygodnosci wnioskowania;

e nie nalezy” oznacza, ze dana praktyka pozostaje w sprzecznosci z przyjetg
powszechnie metodologig lub moze prowadzi¢ do naruszenia obowigzujgcych
wymagan prawnych; co do zasady nie powinna by¢ stosowana. Odstgpienie
od tej zasady jest dopuszczalne jedynie w wyjgtkowych i szczegotowo
uzasadnionych przypadkach, o ile nie prowadzi do naruszenia przepisow
prawa.

Cel oceny technologii medycznych

Celem prowadzenia oceny technologii medycznych jest dostarczanie wiarygodnych
danych, ktoére sg niezbedne do podejmowania decyzji z zakresu polityki zdrowotne;j
opartych na racjonalnych podstawach. Decyzje te majg stuzy¢ dobru pacjentéw
i zmierzajg do zapewnienia bezpieczenstwa zdrowotnego, uzyskania efektow
zdrowotnych o najwiekszej wartosci oraz optymalnego wykorzystania dostepnych
Srodkow na opieke zdrowotng.

Zakres oceny technologii medycznych

Peten raport oceny technologii medycznej (raport HTA) sktada sie z analiz:
1. problemu decyzyjnego,
2. Klinicznej,
3. ekonomicznej,
4. wptywu na system ochrony zdrowia.

Rozpoczecie oceny technologii medycznej nalezy poprzedzi¢ analizg problemu
decyzyjnego, ktora stanowi swoisty protokét dla analiz: klinicznej, ekonomicznej
iwptywu na system ochrony zdrowia. Analize problemu decyzyjnego nalezy
opracowac przed przystgpieniem do prac nad pozostatymi analizami.

Informacja o autorach analiz i konflikcie interesow

Ocena technologii medycznych wymaga informacji o zleceniodawcy oraz autorach
i wktadzie kazdego z nich w opracowanie analizy. Nalezy takze zatgczy¢ informacje
o ich konfliktach interesow.
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2. Analiza problemu decyzyjnego

Analiza problemu decyzyjnego stanowi przeglad podstawowych informacji
niezbednych do poprawnego wykonania raportu HTA. Zaleca sie wykonanie analizy
problemu decyzyjnego jako oddzielnego dokumentu, ktéry musi stanowi¢ wspolny
punkt wyjscia dla dalszych analiz zwigzanych z procesem oceny danej technologii
medycznej. W analizie problemu decyzyjnego nalezy przedstawi¢ kierunki i zakres
analiz oraz metody, w tym zasady wyboru danych i informacji zawartych w raporcie
HTA. Zaleca sie unikanie powielania informacji zawartych w analizie problemu
decyzyjnego oraz w pozostatych analizach. W analizach: klinicznej, ekonomicznej
i wptywu na system ochrony zdrowia nalezy odwota¢ sie do odpowiednich fragmentow
analizy problemu decyzyjnego wraz ze skrotowym przedstawieniem kluczowych
zatozen, krytycznych dla interpretacji wynikow.

Analiza problemu decyzyjnego pozwala poprawnie zbudowac kryteria wigczania
badan do analizy wedtug schematu PICOS (ang. population, intervention, comparison,
outcome, study):

e populacja, w ktérej dana interwencja bedzie stosowana (P);
e proponowana interwencja (I);
e proponowane komparatory (C);

o efekty zdrowotne, czyli punkty koncowe, wzgledem ktorych oceniana bedzie
efektywnos¢ kliniczna (O);

e rodzaj wigczanych badan (S).

2.1. Problem zdrowotny

Przystepujac do wykonania raportu HTA, nalezy przedstawi¢ problem zdrowotny,
ktérego ma on dotyczy¢.

Opis problemu zdrowotnego, dokonany w oparciu o wiarygodne i aktualne zrédta
informacji, powinien by¢ zwiezly i zawiera¢ podstawowe informacje istotne dla decyz;ji
podejmowanych w dalszej czesci raportu HTA oraz umozliwiajgce jednoznaczne
okreslenie miejsca ocenianej technologii w procesie diagnostyczno-terapeutycznym
rozpatrywanej jednostki chorobowe;.

2.1.1. Definiowanie problemu zdrowotnego

Nalezy podaé definicje jednostki chorobowej wraz z kodem ICD-10V lub ICD-11V
(albo kodem innej aktualnie obowigzujacej wersji Miedzynarodowej Klasyfikaciji
Chorob (ang. International Classification of Diseases)), zwiezly opis oraz ogéing
klasyfikacje.

Jezeli przedmiotem analiz jest szczegdlna subpopulacja ogdlnej populacji chorych
(np. z okreslonym stopniem zaawansowania choroby), nalezy przedstawi¢ zwiezly
opis ogolny jednostki chorobowej, po czym przejs¢ do szczegdtowej charakterystyki
docelowego problemu zdrowotnego (np. okreslony stopien zaawansowania).
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Etiologia i patogeneza

Nalezy zwiezle opisa¢ przyczyny i mechanizm rozwoju choroby oraz czynniki ryzyka
jej wystapienia.

Rozpoznawanie

Nalezy opisacC zasady i kryteria rozpoznawania choroby, w tym badania niezbedne
do postawienia/potwierdzenia diagnozy, z uwzglednieniem warunkow polskich. Nalezy
sie przy tym powota¢ na wiarygodne zrodta, najlepiej na wytyczne kliniczne oparte
na dowodach naukowych. Jesli w rozpoznawaniu stosowane sg swoiste skale
lub testy, nalezy je scharakteryzowac z podaniem punktéw odciecia i informacji o ich
walidaciji.

Obraz kliniczny, przebieg naturalny, powiktania i rokowanie

Nalezy opisac naturalny przebieg choroby i objawy/zespoty objawow, ze szczegdinym
uwzglednieniem tych istotnych z perspektywy chorego. W opisie nalezy wskazac¢
czynniki rokownicze oraz czynniki wptywajgce na przebieg choroby, a takze omdéwic
zwigzane z chorobg utraty jakosci zycia. Nalezy przedstawi¢ sposéb monitorowania
postepu choroby. Nalezy jednoznacznie wskazac, ktére punkty koncowe badan
klinicznych mozna uznac za punkty koncowe istotne klinicznie.

Epidemiologia i obcigzenie chorobg

Nalezy przedstawi¢ dane epidemiologiczne, w tym zapadalnos¢ i chorobowosc,
ze szczegodlnym zwroceniem uwagi na dane dla polskiej populacji. Nalezy takze
omoéwi¢ w sposob ogdlny problem zdrowotny z perspektywy zdrowia publicznego
(obcigzenia spoteczno-ekonomiczne).

Aktualne postepowanie medyczne

Nalezy przeprowadzi¢ wyszukiwanie wytycznych klinicznych opartych na dowodach,
ze szczegolnym uwzglednieniem polskich wytycznych klinicznych, a nastepnie
przedstawione zalecane leczenie. Zaleca sie, aby powyzszy opis zawierat zwiezle
przedstawiac¢ sposéb leczenia w poszczegolnych stopniach zaawansowania choroby,
z naciskiem na stopien choroby, w ktorym ma by¢ stosowana terapia stanowigca
przedmiot oceny.

Ponadto, nalezy odnies¢ sie do miejsca ocenianej technologii w procesie
terapeutycznym: linii leczenia — zaleca sie wskazanie wszystkich linii leczenia
poczgwszy od diagnozy do linii, w ramach ktérej ma byé zastosowana oceniana
technologia, a takze (jesli istniejg) linie po ocenianej technologii (preferowana jest
forma graficzna lub tabelaryczna wraz z opisem).

Istniejgca aktualna praktyka medyczna w Polsce moze nie pokrywac sie z zalecang
w miedzynarodowych wytycznych klinicznych (patrz tez rozdz. 2.4. Komparatory).

Nalezy przedstawi¢ wszystkie opcje terapeutyczne refundowane aktualnie w Polsce
w ocenianym wskazaniu.
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Populacja docelowa

Nalezy przedstawiC charakterystyke populacji docelowej, czyli populaciji,
w ktorej oceniana technologia bedzie stosowana. W tym celu nalezy poréwnac
wskazania zarejestrowane ze wskazaniami rozpatrywanymi w analizie; ewentualne
rozbieznosci wskazan nalezy uzasadnic.

Jezeli oceniana technologia bedzie stosowana w szczegolnej subpopulacji pacjentow
z rozpoznaniem danej jednostki chorobowej (np. wyrdznionej ze wzgledu na obecnosc¢
konkretnej mutacji genowej), nalezy oddzielnie przedstawi¢ kryteria, stuzgce
jej wyodrebnieniu. Nalezy wykazac, ze zawezona populacja da sie jednoznacznie
wyodrebni¢ za pomocg wskazanych kryteriow; jesli tak nie jest, przeanalizowac
przyczyny i konsekwencje takiego stanu rzeczy.

Nalezy w sposob orientacyjny okresli¢ potencjalng liczebnos¢ populacii.
Interwencja

Nalezy przedstawi¢ interwencje oceniang z uwzglednieniem nastepujgcych
aspektow"i:

e nazwa handlowa i nazwa substancji czynnej, dawka, prezentacja i postac,
droga podania, sposob dawkowania;

¢ informacja czy ocena interwencji dotyczy nowego jej wskazania / postaci / drogi
podania;

e informacja czy jest totechnologia stosowana samodzielnie, czy dodana
do dotychczasowego standardu leczenia (ang. add-on);

e dopuszczenie do obrotu: podmiot odpowiedzialny i/lub wnioskodawca.
W przypadku interwencji dopuszczonej do obrotu na terenie Polski2 nalezy
podacé date rejestracji dopuszczenia do obrotu i date rejestracji w ocenianym
wskazaniu, a takze wszystkie zarejestrowane wskazania. Dla technologii
niezarejestrowanych w Polsce wiasciwe jest podanie dat i miejsc ich rejestracji
w innych krajach oraz warunkdéw okreslonych przez instytucje rejestrujgce,
w szczegolnosci FDA3, o ile dane takie sg dostepne. Nalezy podac,
czy w pozwoleniu na dopuszczenie do obrotu produktu leczniczego wskazano
szczegolne warunki dopuszczenia oraz czy dopuszczenie jest terminowe;

e mechanizm dziatania, grupa terapeutyczna, kod ATC;

e warunki, w jakich oceniana technologia ma by¢ dostepna lub refundowana
(np. dostepna w aptece przepisywana przez lekarza podstawowe] opieki
zdrowotnej, w opiece specjalistycznej, w lecznictwie szpitalnym);

2 Dopuszczenie do obrotu na terenie Polski jest skutkiem procedur rejestracyjnych: procedur europejskich
[procedura scentralizowana (ang. Centralized Procedure, CP) z udziatem EMA (ang. European Medicines Agency,
Europejska Agencja Lekoéw); procedura wzajemnego uznania (ang. Mutual Recognition Procedure, MRP)
oraz procedura zdecentralizowana (ang. Decentralized Procedure, DCP)], procedury narodowe;j:
https://www.gov.pl/web/urpl/nowa-rejestracja2 (stan na 2.03.2026 r.).

3Agencja ds. Zywnosci i Lekéw (ang. Food and Drug Administration, FDA).
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e kompetencje niezbedne do zastosowania technologii (np. lek
ordynowany przez lekarza specjaliste w okreslonej dziedzinie);

e niezbedne informacje, ktére nalezy przekazac pacjentowi/opiekunowi;

e niezbedne monitorowanie stosowania technologii (zarbwno 2z uwagi
na skutecznosé, jak i bezpieczenstwo) oraz niezbedne informacje dodatkowe;

e wszelkie materialy eksploatacyjne i specjalistyczny sprzet niezbedne
do stosowania interwenciji (jesli dotyczy);

e status refundacyjny w Polsce, z podaniem zakresu wskazan objetych
refundacjag, w tym zakresu wskazanh pozarejestracyjnych (wraz z kodem ICD-10
i/lub 1ICD-11);

e informacje o potencjalnym rodzaju innowacyjnosci ocenianej interwencji:
terapeutycznej, farmakologicznej, technologicznej czy innowacjg uzytkowania
(dla pacjenta lub dla medyka);

e wczesniejszg ocene interwencji i jej zakres, w tym w ramach JCA lub JSC.

Nalezy wskazac, czy zgodnie z wytycznymi klinicznymi i/lub Charakterystykg Produktu
Leczniczego leczenie powinno by¢ stosowane bezterminowo czy przez czas
ograniczony (w takim przypadku nalezy orientacyjnie okresli¢ czas trwania terapii
oceniang technologig medyczng).

Nalezy przedstawi¢ aktualne rekomendacje dotyczgce finansowania ocenianegj
interwencji ze srodkéw publicznych, w Polsce i w innych krajach.

Komparatory

Ocene interwencji nalezy przeprowadzi¢ w porownaniu z interwencjami, ktére sg
obecnie stosowane w populacji docelowe;.

Interwencje opcjonalne, ktérych skutecznosc, bezpieczenstwo i koszt stanowig punkt
odniesienia w ocenie nowej technologii, nazywa sie komparatorami. Poréwnanie takie
ma na celu zbadanie, czy oceniana interwencja niesie dodang wartosc¢ terapeutyczng
lub ekonomiczna.

Technologig opcjonalng moze by¢ kazda technologia medyczna, w tym np. lek, wyréb
medyczny, procedura medyczna lub interwencja psychologiczna, radioterapia,
fizjoterapia, zabieg chirurgiczny, a takze porada (np. w zakresie rzucania palenia)
oraz kombinacja interwencji zdrowotnych  przeprowadzanych roéwnoczesnie
lub sekwencyijnie, jak réwniez naturalny przebieg choroby (brak aktywnego leczenia).
Czesto w przypadku pierwszej technologii medycznej o udowodnionej efektywnosci
klinicznej w danym wskazaniu, czy w danej subpopulacji, jest nig najlepsza
terapia wspomagajgca (ang. best supportive care, BSC).

Na wstepnym etapie wyboru komparatora nalezy rozpatrzy¢ wszystkie potencjalne
interwencje opcjonalne, ktore mozna zastosowa¢ w ocenianym wskazaniu, zwtaszcza
finansowane ze srodkéw publicznych w Polsce.

Jako komparator dla ocenianej technologii medycznej nalezy wybra¢ technologie
medyczne, ktore stanowig istniejacg (aktualng) praktyke medyczng, czyli sposéb
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postepowania, ktory w praktyce medycznej prawdopodobnie zostanie zastgpiony
przez oceniang technologie (patrz rozdz. 2.1.1.5 Aktualne postgpowanie medyczne).
Zrédtem informaciji na temat istniejgcej praktyki medycznej mogg by¢ m.in.:

e wykaz $wiadczen gwarantowanych?;

e analiza rynku sprzedazy lekdw;

e wytyczne praktyki klinicznej oraz konsultacje z ekspertami klinicznymi;
e rejestry.

Dokonujgc wyboru komparatora nalezy wzig¢ pod uwage m.in.: udziaty rynkowe
poszczegolnych technologii opcjonalnych, przewidywane trendy rynkowe, aktualne
wytyczne i standardy postepowania, praktyke kliniczng oraz opinie ekspertow
klinicznych®. Kazdorazowo ostateczna decyzja o wyborze komparatora zalezy
od specyfiki analizowanego wskazania i wymaga indywidualnej oceny.

Zaleca sie rowniez uwzglednienie celu leczenia: np. wyleczenie, wydtuzenie przezycia,
opdznienie rozwoju choroby, zapobieganie i kontrola objawow,
zapobieganie/przeciwdziatanie dziataniom niepozgdanym. Nie nalezy dzieli¢
przyjetych komparatorow na gtéwne oraz dodatkowe.

W przypadku uznania za komparator tzw. terapii standardowej (SoC) czy BSC, nalezy
szczegotowo opisac jakie technologie medyczne sktadajg sie na przyjety komparator.
Elementem SoC moze by¢ terapia podstawowa (ang. background therapy), ktora
oznacza leczenie stosowane rownolegle, ktore moze by¢ postepowaniem rutynowym,
na przyktad jako element standardu opieki w danym wskazaniu. Opisujgc komparator
nalezy wskazac, czy terapia podstawowa stanowi czes¢ leczenia zarbwno w grupie
otrzymujgcej oceniang interwencje i w grupie stosujgcej komparator.

Komparatorem moze by¢ rowniez uwazna obserwacja (ang. watchful waiting).

Nie nalezy dokonywa¢ wyboru komparatora opierajgc sie jedynie na udziale danej
technologii medycznej w rynku. Przyjecie arbitralnych punktéw odciecia dla udziatéw

w rynku moze skutkowac odrzuceniem technologii opcjonalnych istotnych, biorgc pod
uwage inne aspekty wazne w ocenie technologii medycznych.

Nie nalezy odrzuca¢ danej technologii wytgcznie na podstawie mozliwosci jej
stosowania jedynie w subpopulacji pacjentow. Podczas procesu selekciji
komparatorow nie nalezy takze kierowac sie a priori wiedzg na temat spodziewanej
efektywnosci klinicznej branych pod uwage technologii opcjonalnych.

Dopuszcza sie mozliwos¢ tgczenia technologii opcjonalnych w tzw. koszyki
komparatorow, pod warunkiem, ze nie réznig
sie w znaczgcy sposéb jednym z ponizszych:

e istotnoscig kliniczng w zakresie skutecznosci i/lub bezpieczenstwa;
e kosztem stosowania;

e dostepnoscig (w ujeciu refundacyjnym, organizacyjnym, geograficznym);

4 Dostepny na stronach NFZ pod adresem: https://www.nfz.gov.pl/dla-pacjenta/informacje-o-swiadczeniach/wykaz-
swiadczen-gwarantowanych/ (stan na 25.02.2026 r.).

5 Nalezy opisa¢ metody uzyskania opinii ekspertow oraz przedstawi¢ dane zrédtowe.
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e innymi aspektami waznymi dla problemu decyzyjnego wskazujgcymi
na heterogenicznos¢ branych pod uwage komparatorow.

Gdy jest to metodycznie wiasciwe, dla przyjetego koszyka komparatorow nalezy dgzy¢
do przedstawienia zagregowanego efektu przeprowadzonej oceny wzglednej
efektywnosci.

Brak uwzglednienia istotnych technologii opcjonalnych jako komparatoréw stanowi
ryzyko ograniczonej lub nieakceptowalnie niskiej uzytecznosci przeprowadzonych
analiz HTA. Wybor komparatoréw i odrzucenie okreslonych opcji zawsze nalezy
doktadnie uzasadni¢. Nalezy przedstawi¢ argumentacje dotyczgacg uznania danych
opcji za komparatory, ale rowniez uzasadnienie, dlaczego pozostate opcje nie zostaty
za nie uznane.

Wszystkie ostatecznie wybrane komparatory nalezy uwzgledni¢ w dalszych analizach
HTA, zachowujgc spojnos¢ komparatorow w analizie klinicznej i ekonomicznej oraz
odpowiednie przejmowanie udzialtbw komparatorbw w rynku przez oceniang
interwencje w ramach analizy wptywu na system ochrony zdrowia.

Efekty zdrowotne

Ocena efektéw klinicznych jest jednym z kluczowych elementéw oceny technologii
medycznych. W ramach APD nalezy zaproponowal¢ zestaw miar wynikow
odnoszgcych sie do skutecznosci i bezpieczenstwa interwencji. Zaleca sie, aby
uwzglednione miary umozliwiaty kompleksowg ocene efektu leczenia oraz obejmowaty
miary istotne z perspektywy pacjenta.

Zaleca sie, aby punkty korncowe raportowane w analizach:
¢ bytly zdefiniowane i uzasadnione w opisie problemu decyzyjnego;
e dotyczyly ocenianej jednostki chorobowej i jej przebiegu;

e odzwierciedlaty medycznie istotne aspekty problemu zdrowotnego (znaczenie
dla podejmowania racjonalnych decyzji klinicznych) i jednocze$nie umozliwiaty
wykrycie potencjalnych réznic miedzy porownywanymi technologiami.

Zaleca sie przedstawienie minimalnego okresu obserwacji / horyzontu czasowego,
w ktorym mozliwe bedzie uzyskanie mierzalnych wynikow w analizie klinicznej. Zaleca

sie takze przedstawienie konsekwencji wykorzystania w analizie niedojrzatych danych
(koniecznosci ekstrapolacii).

Ocene korzysci zdrowotnych zwigzanych ze stosowaniem ocenianej technologii
medycznej nalezy dokonacC przede wszystkim poprzez ocene efektow klinicznych.
Gtowne kategorie, grupujgce istotne klinicznie punkty koncowe to:

e punkty koncowe odnoszgce sie do Smiertelnosci (ang. mortality);

e punkty koncowe odnoszgce sie do przebiegu/nasilenia choroby
(ang. morbidity);

e punkty kohcowe odnoszgce sie do zaleznej od zdrowia jakosci zycia
(np. ang. health related quality of life, HRQoL).
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Do Kklinicznie istotnych efektow zdrowotnych nalezg tez wyniki dotyczgce
bezpieczenstwa. Mogg one by¢ oceniane pod wzgledem nasilenia przy uzyciu réznych
skal — w analizach nalezy jednoznacznie wskaza¢ zastosowang skale. O ile to
mozliwe, zaleca sie przedstawi¢ wyniki z dtugoterminowych lub koncowych pomiarow.
Jezeli pomiar koncowych wynikoéw leczenia nie jest mozliwy, zaleca sie przedstawienie
wynikow z okresu posredniego (ang. interim results®), ktorych celem jest zastgpienie
bezposrednich, niemozliwych lub niepraktycznych do zaobserwowania w danym
badaniu klinicznym wynikéw. W zaleznosci od pytania badawczego istotne mogg by¢
réowniez krétkoterminowe wyniki leczenia.

Jesli efektywnos¢ kliniczng ocenia sie z wykorzystaniem surogatowego punktu
koncowego, nalezy wiarygodnie wykaza¢ jego zwigzek z efektem leczenia
w odniesieniu do koncowego wyniku istotnego dla pacjenta. Walidacji surogatowych
punktow koncowych nalezy dokona¢ w odniesieniu do rozpatrywanego problemu
zdrowotnego. Nalezy przedstawiC poziomy walidacji (zwigzek surogatowego punktu
koncowego z klinicznie istotnym punktem koncowym w danej populacji/subpopulaciji)
oraz okresli¢ ryzyko btedu wnioskowania. "'

Nie zaleca sie wigczania do analizy badan, w ktorych punkty koncowe zostaty
zdefiniowane w ramach analizy post hoc*. W uzasadnionych przypadkach (np. analiza
specyficznych subpopulacji) dopuszcza sie wykorzystanie danych z analiz post hoc,
jednak wyniki takich analiz nalezy interpretowa¢ z ostroznoscig. Nalezy odroznié
analizy post hoc od analiz w podgrupach chorych o wyjsciowym réznym rokowaniu
zaktadajgcych efekt dziatania leku obserwowany w catej badanej populacji.

Stosowanie ztozonych punktéw kohcowych zalecane jest wytacznie w przypadku,
gdy zostaty one predefiniowane w protokole badania klinicznego. Nie zaleca
sie analizowania zfozonych punktéw koncowych zdefiniowanych w ramach analizy
post hoc. W przypadku raportowania ztozonych punktéw koncowych nalezy podaé nie
tylko wyniki dla ztozonego punktu koncowego, ale tez oddzielnie dla kazdego
komponentu.

Gdy wyniki oceny klinicznej uzyskane zostaty przy uzyciu skal lub kwestionariuszy,
nalezy przedstawi¢ informacje o ich walidacji oraz istotnosci klinicznej wynikdéw.
W przypadku konwersji zmiennych ciggtych lub porzgdkowych na zmienne
dychotomiczne (np. zdrowy — chory), nalezy jasno okresli¢ i uzasadni¢ dowodami
klinicznymi lub perspektywg pacjenta punkt odciecia, przy czym analiza
dychotomiczna powinna uzupetnia¢, a nie zastepowaC analize opartg
na skali pierwotne;.

Nalezy przedstawi¢ minimalng klinicznie istotng (ang. Minimal Clinically Important
Difference, MCID) réznice dla uwzglednionych punktéw koncowych. MCID mozna
zdefiniowac jako minimalng zmiane wyniku postrzegang przez pacjenta jako poprawa
lub pogorszeniei,

Rodzaj i jakos¢é dowodow

Do analizy efektywno$ci klinicznej nalezy wtgczaé przede wszystkim dowody naukowe
najwyzszej dostepnej jakosci, ktérych metodyka umozliwia uzyskanie najbardziej
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wiarygodnych danych w zakresie efektywnosci eksperymentalnej ocenianegj
interwencji, zgodnie z podstawowg zasadg oceny technologii medycznych
(ang. the best available evidence).

W uzasadnionych przypadkach do analizy bezpieczenstwa dopuszcza sie wigczanie
dowoddéw naukowych nizszej jakosci (patrz rycina 1. rozdz. 3.1.3. Selekcja informacji),
szczegolnie badan klinicznych z dtugim okresem obserwacji i prowadzonych na
prébach o duzej liczebnosci (patrz tez rozdz. 3.3.2. Zakres analizy bezpieczenstwa).
W przypadku braku danych o profilu bezpieczenstwa interwencji w rozpatrywanym
wskazaniu zalecane jest odniesienie sie do wynikbw w zakresie profilu
bezpieczenstwa leku stosowanego winnych populacjach. Przedstawienie
wiarygodnych danych na temat bezpieczenstwa interwenciji jest kluczowe zwtaszcza
w przypadku powotywania sie w ocenie efektywnosci klinicznej na posrednie
lub surogatowe punkty koncowe.
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3. Analiza kliniczna

Analiza kliniczna dotyczy wynikow zdrowotnych ocenianej technologii medyczne;.
Informuje o skutecznosci i bezpieczehstwie w okreslonej populacji w poréwnaniu
z odpowiednimi komparatorami.

3.1. Dane

Nalezy uwzgledni¢ zakres danych dotyczgcych skutecznosci klinicznej (ang. clinical
efficacy), tj. skutecznosci eksperymentalnej wykazanej w kontrolowanych badaniach
klinicznych, i efektywnosci klinicznej (ang. clinical effectiveness) ocenianej
w warunkach rzeczywistej praktyki klinicznej*. Wyszukiwanie i selekcje danych
nalezy przeprowadza¢ w ramach przegladu systematycznego w oparciu
0 szczegotowy protokodt, opracowany przed przystgpieniem do tych dziatah
i zawierajgcy m.in. okreslone kryteria wtgczania badan do analizy oraz kryteria ich
wykluczania.

3.1.1. Zrédta danych

W ramach analizy klinicznej nalezy przeprowadzi¢ systematyczne wyszukiwanie
wszystkich danych naukowych, ktére dotyczg rozpatrywanego problemu i spetniajg
kryteria wtgczenia do analizy.

Podstawowymi bazami do wyszukiwania systematycznego sa:
e MEDLINE;
e EMBASE;
e Biblioteka Cochrane.

W uzasadnionych przypadkach zalecane jest przeszukanie takze innych baz informaciji
medycznej.

Zaleca sie uzupetnienie przeszukiwania baz informacji medycznych poprzez
skorzystanie z innych zrodet, w tym:

e odniesien bibliograficznych zawartych w publikacjach dotyczgcych oceny
skutecznosci klinicznej oraz praktycznej;

e rejestrow badan klinicznych w celu odnalezienia badahn zakonczonych,
ale nieopublikowanych (nalezy przeszukac co najmniej rejestr clinicaltrials.gov
oraz clinicaltrialsregister.eu / euclinicaltrials.eu oraz platforme badan
klinicznych EMA clinicaldata.ema.europa.eu).

Nalezy takze rozwazy¢ potrzebe uzupetniajgcej identyfikacji danych naukowych
nastepujgcymi sposobami:

e konsultacje z ekspertami klinicznymi;
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e niesystematyczne wyszukiwanie danych publikowanych w czasopismach
specjalistycznych zajmujgcych sie oceniang technologig i nieindeksowanych
w wykorzystywanych bazach informacji medycznej;

e kontaktowanie sie z autorami badan klinicznych, m.in. w celu uzyskania
i wigczenia do analizy szczegdétowych danych niepublikowanych; wyszukiwanie
rejestrow pacjenckich (np. https://catalogues.ema.europa.eu/);

e wykorzystanie wyszukiwarek internetowych; konsultacje z podmiotami
odpowiedzialnymi, w szczegolnosci w zakresie informacji
o zdarzeniach/dziataniach niepozgadanych (na podstawie okresowych raportéw
o bezpieczenstwie, ang. periodic safety update report, PSUR); wykorzystanie
danych z dokumentacji rejestracyjnej leku dostepnej na stronach internetowych
agencji rejestracyjnych, tj. Urzedu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktéw Biobdjczych (URPL), EMA, FDA, w tym
analiza komunikatow dotyczgcych bezpieczenstwa stosowania danej
technologii.

3.1.2. Strategia wyszukiwania

Strategie wyszukiwania, zaréwno w bazach gtéwnych, jak i rejestrach, nalezy
opracowa¢ odpowiednio do zdefiniowanego problemu decyzyjnego. Zaleca sie
stosowanie strategii wyszukiwania o mozliwie najwyzszej czutosci. Jedynie
w przypadku duzej liczby trafien dopuszcza sie zwiekszanie swoistosci wyszukiwania
kosztem jego czutosci. Jezeli w roznych bazach zastosowano strategie roznigce sie
istotnie czutoscig, nalezy uzasadnic takie postepowanie. Kryteria wyszukiwania nalezy
opracowa¢ z uwzglednieniem elementéw schematu PICOS, przedstawionego w
rozdz. 2. W strategii wyszukiwania nie zaleca sie stosowania stow kluczowych
odnoszgcych sie do punktow koncowych.

W wyniku wyszukiwania nalezy zgromadzi¢ wszystkie dostepne badania i dane
niezbedne do przeprowadzenia rzetelnej oceny skutecznosci klinicznej
(eksperymentalnej) i efektywnosci klinicznej (praktycznej) oraz profilu bezpieczenstwa
ocenianej technologii medyczne;j.

Proces wyszukiwania danych nalezy szczego6towo opisac, aby mozna byto ocenic jego
poprawnos$¢ oraz powtérzy¢ wyszukiwanie w przypadku weryfikacji analizy.
Przedstawienie wynikow wyszukiwania nalezy opracowa¢ z uwzglednieniem
nastepujgcych informaciji:

e stowa kluczowe i deskryptory zastosowane w czasie wyszukiwania;

e uzyte operatory logiki Boole’a;

o uzyte filtry;

e przedziat czasowy objety wyszukiwaniem/date ostatniego wyszukiwania;

e liczby odnalezionych rekordéw oddzielnie dla poszczegdlnych zapytan
(kwerend) uzytych w strategii wyszukiwania.

18



Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA) AOTMIT 2026

3.1.3. Selekcja informacji

Proces weryfikacji, majgcy na celu ocene, czy odnalezione doniesienia naukowe
spetniajg kryteria wtgczenia do analizy, nalezy przeprowadzi¢ etapowo. Pierwszy etap
obejmuje selekcje na podstawie tytutdw i streszczen, a dalsze etapy — na podstawie
petnych tekstoéw publikacji. Selekcji badan nalezy dokonywac na podstawie przyjetych
przed rozpoczeciem wyszukiwania kryteriow wigczenia i wytgczenia, zgodnych ze
zdefiniowanym w ramach APD schematem PICOS (protokdt przeglagdu
systematycznego).

Przy selekcji badan zaleca sie uwzglednia¢ publikacje w jezykach: angielskim,
polskim, a w uzasadnionych przypadkach — takze w innych.

Na wszystkich etapach przeglagdu systematycznego nalezy zapewnic
przeprowadzenie selekcji badan przez co najmniej dwdch niezaleznie pracujgcych
analitykéw. Nalezy podac¢ stopien zgodnosci’ miedzy analitykami dokonujgcymi
selekcji na etapie analizy petnych tekstéw publikacji. Zalecang metoda rozstrzygania
niezgodnosci jest uzyskiwanie konsensusu. W odpowiednich miejscach opracowania
nalezy podac¢ inicjaty analitykow wykonujgcych poszczegolne zadania.

W analizie nalezy w przejrzysty sposéb przedstawi¢ liczbe dostepnych doniesien
naukowych na poszczegolnych etapach wyszukiwania i selekcji badan. Proces
prowadzgcy do ostatecznej selekcji nalezy przedstawi¢ w postaci diagramu zgodnego
z zaleceniami PRISMAX!. Na poszczegdlnych etapach selekcji nalezy przedstawic¢
przyczyny wykluczenia badan, w tym szczegotowe przyczyny wykluczenia
w przypadku publikacji ocenianych na podstawie petnego tekstu.

W sytuacji, gdy populacja docelowa zdefiniowana na etapie analizy problemu
decyzyjnego nie odpowiada prébie ocenianej w odnalezionym materiale dowodowym,
dopuszcza sie przeprowadzenie analizy klinicznej w populacji zblizonej do docelowej.
W takim przypadku nalezy przedyskutowacC potencjalny wptyw réznic pomiedzy
populacjami na wyniki uzyskane w analizie klinicznej.

W kazdym przypadku nalezy poszukiwa¢ danych na temat skuteczno$ci klinicznej
(eksperymentalnej) i efektywnosci klinicznej (praktycznej) rozpatrywanej technologii
medycznej.

Definicje typow badan mozna znalez¢ w dokumentach Joint Clinical Assessments,
JCAXil oraz stowniku HTAGlossary.net™" (jez. angielski).

7 Na przyktad w postaci wspoétczynnika kappa.
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Rycina 1. Klasyfikacja badan klinicznych*i

W ostatecznej ocenie nalezy wykorzystaCc przede wszystkim odnalezione badania
0 najwyzszym poziomie wiarygodnosci, ktory stanowig badania z randomizacjg i grupg
kontrolng umozliwiajgce poréwnanie bezposrednie (head-to-head RCT), precyzyjnie
odpowiadajgce badanej populacji, interwencji i komparatorowi, 0 wysokiej pewnosci
wynikow. W przypadku braku badan bezposrednio poréwnujgcych badang technologie
z wybranymi komparatorami nalezy dgzy¢ do przeprowadzenia poréwnania
posredniego. Przy braku mozliwosci przeprowadzenia poréwnan posrednich,
dopuszczalna jest ocena skutecznosci eksperymentalnej w oparciu o badania
jednoramienne (np. choroby rzadkie i/lub inne uwarunkowania dotyczgce prowadzenia
prob klinicznych), majgc na wzgledzie ograniczenia zwigzane z ich metodyka.

Dane odnoszgce sie do skutecznosci klinicznej nalezy pozyskiwa¢ z wiarygodnych
i rzetelnych badan prowadzonych w warunkach rzeczywistej praktyki kliniczne;.

W uzasadnionych sytuacjach dopuszcza sie mozliwos¢ uwzglednienia w analizie
klinicznej nieopublikowanych danych odnoszgcych sie do skutecznosci klinicznej
(eksperymentalnej) lub praktycznej. W kazdym przypadku ocene nalezy opiera¢ na
danych naukowych o najwyzszym poziomie pewnosci wynikow.

W ramach analizy klinicznej nalezy takze przedstawi¢ wyniki systematycznego
wyszukiwania badah wtornych (stanowigcych synteze danych naukowych opartg
na przegladzie systematycznym) i wnioski ptyngce z odszukanych opracowan
oraz oméwienie ograniczen odnalezionych prac, w szczegolnosci w kontekscie celu
i zakresu przeprowadzanej analizy klinicznej.

Dowody z rzeczywistej praktyki klinicznej (ang. Real World Evidence, RWE) to wyniki
dotyczgce skutecznosci i bezpieczenstwa technologii medycznych pochodzgce
z analizy danych z rzeczywistej praktyki klinicznej (ang. Real World Data, RWD). RWD
obejmujg dane gromadzone celowo na potrzeby badawcze (np. prospektywne rejestry
chorych, pragmatyczne proby kliniczne, badania obserwacyjne i przekrojowe) oraz
dane gromadzone rutynowo, stuzgce pierwotnie innym celom (np. elektroniczna
dokumentacja medyczna, rejestry systemowe, dane rozliczeniowe)*.
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W szczegodlnych przypadkach (niewykonalnos¢ lub nieetycznos$¢ prowadzenia RCT,
np. w chorobach rzadkich) dopuszcza sie, aby RWD stanowity jedyne Zrodto danych.
Ponadto zaleca sie, aby RWD stanowity uzupetniajgce zrodto danych w celu oceny
efektywnosci praktycznej, dlugookresowej oceny skutecznosci i bezpieczenstwa oraz
zwiekszenia  wiarygodnosci  zewnetrznejvixviviixix - Dopuszcza sie  takze
wykorzystywanie RWD do przeprowadzenia niezakotwiczonych poréwnan posrednich.

Sposréd opracowan wtérnych w pierwszej kolejnosci nalezy uwzgledni¢ najbardziej
aktualne, ktore w petni odpowiadajg zdefiniowanym w analizie kryteriom populacji
docelowej, ocenianej interwencji oraz komparatora, z ilosciowg syntezg wynikow.

W przypadku braku takich opracowan dopuszcza sie uwzglednienie badan wtornych
spetniajgcych kryteria populaciji i interwenciji lub tylko z syntezg opisowa.

Dopuszcza sie nieuwzglednienie pozostatych opracowan wtérnych, pod warunkiem,
ze ich pominiecie nie wptywa na kompletnos¢ ani wiarygodnosc¢ wnioskow. Kryteria
selekcji opracowan wtérnych oraz uzasadnienie przyjetych decyzji nalezy przedstawic
w sposob przejrzysty, umozliwiajgcy weryfikacje procesu decyzyjnego.

Dopuszcza sie uwzglednienie odnalezionych opracowan jako zrédta informacii
o praktyce analitycznej w danym problemie decyzyjnym. W uzasadnionych
przypadkach dopuszcza sie mozliwo$¢ przeprowadzenia analizy klinicznej wytgcznie
w oparciu o wyniki odnalezionych przegladow systematycznych (koniecznosé
wykonania analizy klinicznej w krotkim czasie, odnaleziony przeglad lub przeglady
sg systematyczne, aktualne, odpowiadajg na postawione pytanie badawcze,
a metodyka spetnia wymogi jakosciowe). W celu weryfikacji aktualno$ci przegladu
nalezy przeprowadzi¢ przeszukiwanie baz informacji medycznej ukierunkowane
na identyfikacje badan opublikowanych w okresie pdzniejszym niz objety
wyszukiwaniem w opublikowanym przegladzie.

3.1.4.0cena pewnosci wynikéw

Ocena pewnosci wynikow obejmuje ocene:

e wiarygodnosci wewnetrznej (ang. internal validity), czyli ryzyka btedu
systematycznego (ang. bias);

e wiarygodnosci zewnetrznej (ang. external validity), czyli stopnia, w jakim
wyniki stwierdzone w badaniach naukowych mozna przenies¢ (uogaolnic)
na populacje, ktérej ma dotyczy¢ analiza;

e precyzji oszacowania (ang. statistical precision) — podanie miar
zmiennosci, najlepiej przedziatow ufnosci (ang. confidence interval, Cl)
przy okreslonym poziomie ufnosci.

Wiarygodnos¢ wewnetrzng ocenia sie dobierajgc narzedzie odpowiednio do metodyki
przeprowadzenia badania.

Ryzyko btedu systematycznego w badaniach z randomizacjg nalezy oceniac
za pomocg narzedzia Cochrane dla badan z randomizacjg, RoB 1.0 lub RoB 2.0,
natomiast w badaniach bez randomizacji nalezy je ocenia¢ za pomocag narzedzia
Cochrane ROBINS-I. Ocena wiarygodnosci wynikow badan opartych na RWD réwniez
odbywa sie za pomoca tych narzedzi, zaleznie od metodyki badania.
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RWE wigzg sie z ograniczeniami metodycznymi, ktére nalezy precyzyjnie opisa¢. RWE
mogg by¢ pozyskiwane z RWD z r6znym poziomem pewnosci wynikéw, ktory nalezy
oceni¢ jak w przypadku pozostatych badan. Stopien zgodnosci skutecznosci
eksperymentalnej i praktycznej nalezy opatrzy¢ komentarzem.

Nie zaleca sie oceny ryzyka btedu systematycznego w badaniach jednoramiennych.

Mozliwos¢ uogdlnienia wynikow (wiarygodnos¢ zewnetrzng) nalezy oceni¢ poprzez
weryfikacje spojnosci elementéw pytania klinicznego w postaci schematu PICO
a dostepnymi dowodami. Analiza ta obejmuje ocene reprezentatywnosci proby
badanej wzgledem populacji docelowej, zgodnosci interwencji (np. problem efektu
klasy w przypadku lekow), zbieznosci punktow koncowych ocenianych w badaniach
z istotnymi punktami kohcowymi (np. problem surogatow).

Do oceny jakosci przeglgdow systematycznych zgodnie z podrecznikiem Cochrane*
zaleca sie zastosowanie aktualnego instrumentu AMSTARX |ub zwalidowanych
instrumentow powstatych na jego bazie umozliwiajgcych automatyzacje tej oceny.

3.1.5.Przedstawienie metodyki wigczonych badan i ekstrakcji danych

W celu przedstawienia badan nalezy zestawi¢ w tabelach wszystkie dane odnoszace
sie do okreslonego problemu klinicznego. W wykazie nalezy zawrzec liczbe i typ
wigczonych badan, ich metodyke oraz charakterystyke kazdego =z nich,
uwzgledniajgcg: okres obserwacji, liczbe osrodkéw wykonujgcych badanie, liste
sponsorow, liczebnos¢ badanej préby, charakterystyke populacji, szczegoty interwencii
i uzyskane wyniki oraz inne informacje (np. kolejne linie leczenia), ktére majg
znaczenie dla oceny wiarygodnos$ci zewnetrzne;.

Dla kazdego badania wilgczonego do analizy nalezy przedstawi¢ zwiezig
charakterystyke zamieszczong w aneksie.

Dla kazdego uwzglednionego badania klinicznego nalezy opisaC zastosowane
podejscie statystyczne, w tym: typ testowanej hipotezy (superiority, non-inferiority,
equivalence) z uzasadnieniem przyjetego marginesu klinicznej istotnosci w przypadku
badan non-inferiority i equivalence, przyjety poziom istotnosci statystycznej,
zastosowane testy statystyczne i modele, podejscie do wielokrotnego testowania
(np. hierarchia punktéw koncowych, korekta Bonferroniego)*, populacje analizy
(intention-to-treat analysis - ITT, modified intention-to-treat analysis - miTT,
per protocol analysis - PP) z uzasadnieniem wyboru populacji gtéwnej, metode
postepowania z danymi brakujgcymi oraz zaplanowane analizy wrazliwosci i analizy
podgrup.

W ramach charakterystyki badan i syntez danych nalezy opisac i scharakteryzowaé
oceniane punkty koricowe.

Zestawienie nalezy wykona¢ w oparciu o klasyfikacje badan pierwotnych.

W  planie postepowania  dotyczgcym  procesu ekstrahowania  danych
z wyselekcjonowanych badanh nalezy okreslic:

e rodzaje informacji wypisywanych z publikacji i dokonywane obliczenia,
e liczbe osdb dokonujgcych ekstrakciji i ich inicjaty,

o formularz ekstrakcji danych.
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Nalezy rowniez przestawi¢ ocene istotnosci klinicznej uzyskanych wynikow.
W przypadku punktéw koncowych, dla ktorych dostepne sg ustalone progi
istotnosci klinicznej (np. MCID), nalezy odnie$¢ uzyskane wyniki do tych progow i
przedstawic ich interpretacje.

3.2. Synteza danych dotyczacych efektéw zdrowotnych

Synteza wynikéw stuzy agregacji odnalezionych danych oraz okresleniu poziomu
zwigzanej z nig niepewnosci oszacowan. Wyniki dotyczgce skutecznosci
i bezpieczenstwa ocenianej technologii wzgledem komparatora nalezy wyrazi¢
za pomocg parametru adekwatnego do charakteru rozpatrywanego punktu
koncowego.

Nalezy przedstawic lub oszacowac wyniki dla punktéw koncowych zdefiniowanych w
ramach analizy problemu decyzyjnego (patrz rozdz. 2i 3.1.5).

Zaleca sie opracowanie wynikow za pomocg syntezy iloSciowej. W szczegolnosci
nalezy oceni¢ podobienstwo (ang. similarity) wszystkich witgczonych badan pod
wzgledem mozliwych modyfikatorow efektu, jednorodnos¢ (ang. homogenity)
oszacowanego efektu dla poszczegdlnych badan, a w przypadku poréwnan
posrednich takze spojnos¢ (ang. -consistency). Gdy brak jest mozliwosci
przeprowadzenia ilosciowej analizy dopuszcza sie wykonanie analizy opisowej (patrz
ponizej) ograniczonej do tabelarycznego zestawienia wynikéw badan witgczonych
do przegladu i ich krytycznej oceny.

3.2.1. Synteza opisowa

Nalezy wykonac zestawienie danych z badan pierwotnych dotyczgcych skutecznosci
oraz bezpieczehstwa rozpatrywanej technologii i komparatora, umieszczajgc
je wjednolitym formacie tabelarycznym. Zestawienie nalezy opracowac
z uwzglednieniem dokonanej uprzednio oceny wiarygodnos$ci zrédta i jakosci danych.
Nalezy zestawi¢ wyniki wszystkich pierwotnych doniesien naukowych spetniajgcych
kryteria wtgczenia do przeglgdu systematycznego.

Nalezy przedstawi¢ wyniki dla punktow koncowych kazdego badania. W przypadku
stwierdzenia  heterogenicznosci uzyskanych  wynikéw nalezy przesledzic¢
i scharakteryzowac roznice.

Zestawienie nalezy przedstawic w formie umozliwiajgcej poréwnanie wynikéw
poszczegolnych badan dla okreslonego punktu koncowego. Taki sposob
prezentowania stuzy wykrywaniu potencjalnych podobienstw lub réznic miedzy
wynikami witgczonych badan, a takze miedzy porownywanymi technologiami
medycznymi.

Dane liczbowe nalezy przedstawi¢ w formie tabeli zawierajgce;j:
e liczebnosc¢ préby dla kazdej interwencii;

e wynik w postaci miar centralnych i miar rozrzutu dla kazdego punktu koncowego
w przypadku zmiennych ciggtych, a w przypadku zmiennych dychotomicznych
— liczby i odsetki pacjentéw, u ktérych stwierdzono wystgpienie punktu
kohcowego, natomiast dla punktéw koncowych typu czas do zdarzenia —
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krzywe przezycia, mediany czasu do zdarzenia oraz prawdopodobienstwa
przezycia w danych punktach czasowych;

e parametry pozwalajgce na porownawczg ocene skutecznosci klinicznej
rozpatrywanej technologii medycznej wzgledem komparatora (miary réznicy
efektu dla danych ciggtych, parametry wzgledne i bezwzgledne dla danych
dychotomicznych** lub hazard wzgledny dla punktéw koncowych typu czas
do zdarzenia) wraz z przedziatami ufnosci i oceng istotnosci statystycznej
zaobserwowanych roznic, z uwzglednieniem okresu obserwacji w przypadku
réznych punktéw odciecia danych.

3.2.2. Metaanaliza

Przed zastosowaniem statystycznych metod syntezy danych naukowych nalezy
oceni¢ podobienstwo wigczonych badan oraz jednorodnos¢ wynikdw, a nastepnie
okresli¢ stopien i przyczyny niejednorodnosci (heterogenicznosci). Sposob jej oceny
oraz dalsze postepowanie nalezy prowadzi¢ zgodnie z obowigzujgcymi standardami
(podrecznik Cochrane, JCAX), Jesli istniejg watpliwosci dotyczace jakosci badan lub
zwigzku poszczegolnych badan z tematem analizy, w ramach analizy wrazliwosci
nalezy oddzielnie przedstawic wyniki metaanaliz wykonanych z wytgczeniem
watpliwych badan. W takim przypadku nalezy osobno zaprezentowaé wyniki syntezy
badan o najwyzszej pewnosci wynikow. W przypadku niejednorodnosci zwigzanej
z charakterystykami populacji dopuszcza sie synteze w obrebie podgrup lub
metaregresje. W kazdym przypadku wyniki nalezy testowa¢ w analizie wrazliwo$ci.

Wybdér metody (podejscie klasyczne lub bayesowskie) oraz modelu syntezy nalezy
uzasadnié. Przy wyborze modelu z efektami losowymi w poréwnaniu bezposrednim
nalezy przedstawic takze przedziaty predykcji (ang. prediction intervals). W przypadku
metod bayesowskich (porownania bezposrednie i posrednie) nalezy uzasadnié¢
zastosowane rozktady a priori i przeprowadzi¢ analizy wrazliwosci. Nalezy przedstawié
doktadny opis kryteriow wigczenia badan do metaanalizy oraz kryteriow wytgczenia.
Zaréwno w poréwnaniach bezposrednich, jak i posrednich zaleca sie wykorzystanie
metod opartych na syntezie danych indywidualnych pacjentéw (ang. individual patient
data, IPD). W analizie wynikow nalezy stosowaé powszechnie zalecane i uznane
metody statystyczneX*ii,

3.2.3. Poréwnania posrednie

W przypadku braku odpowiednich badan, ktére bezposrednio poréwnujg technologie
oceniang i odpowiedni komparator (badan typu head to head), lub koniecznosci
jednoczesnego poréwnania wielu interwencji, zaleca sie przeprowadzenie poréwnania
posredniego. Nalezy oceni¢ heterogenicznos¢ metodyczng oraz kliniczng badan
witgczonych do analizy oraz okresli¢, czy przeprowadzenie poréwnania posredniego
jest uprawnione.

Identyfikacje badan w celu przeprowadzenia poréwnania posredniego nalezy oprzec¢
na przegladzie systematycznym. Nalezy przeprowadzi¢ doktadng analize metodyki
badan oraz oceni¢ roznice w zakresie populacji, interwencji stanowigcej ramie
referencyjne i badanych punktéw koncowych. Zidentyfikowane réznice nalezy
przedstawi¢ w formie tabelarycznego zestawienia.
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Wyboér metody poréwnania posredniego zalezy od dostepnych danych i nalezy go
uzasadni¢. W ztozonych przypadkach zaleca sie zastosowanie metaanalizy sieciowej
(ang. network meta-analysis, NMA) metodami klasycznymi lub bayesowskimi,
obejmujgcej porownanie mieszane (ang. mixed treatment comparison) i posrednie
poréwnanie leczenia (ang. indirect treatment comparison, ITC), a w przypadku
prostych sieci potaczonych metode Buchera.

Jezeli zatozenie podobienstwa wigczonych badan nie jest spetnione w przypadku sieci
potgczonych (poréwnania zakotwiczone) zaleca sie zastosowanie porownan
posrednich dostosowanych do populacji np. porownanie posrednie korygowane
dopasowaniem (ang. matching-adjusted indirect comparison, MAIC), symulowane
porébwnania posrednie (ang. simulated treatment comparison, STC) lub
wielopoziomowg metaregresje sieciowg (ang. multilevel network meta-regression, ML-
NMR), uwzgledniajgc korekte o istotne modyfikatory efektu, ktérych wybdor nalezy
uzasadni¢. Gdy dostepne sg dane indywidualnych pacjentow (IPD) dla wszystkich
badan zaleca sie przeprowadzenie metaregresiji sieciowej IPD.

W przypadku wynikéw pochodzacych z badan bez randomizacji, w tym badan
jednoramiennych lub w przypadku niepotgczonych sieci, dopuszcza sie wykorzystanie
zewnetrznego ramienia kontrolnego uwzgledniajgc historyczne grupy kontrolne,
badania obserwacyjne i rejestry chorych lub ramiona innych badan RCT (poréwnania
niezakotwiczone), dokonujgc korekty o czynniki zaktocajgce. W przypadku dostepu do
danych indywidualnych (IPD) dopuszcza sie przeprowadzenie dopasowania grup
metodg wskaznikow skionnosci (ang. propensity scores, PS). W pozostatych
przypadkach dopuszcza sie zastosowanie poréwnan posrednich dostosowanych do
populacji, z uwzglednieniem korekty o istotne czynniki prognostyczne i modyfikatory
efektu, ktérych wybér nalezy uzasadnié.

Zestawienie wynikow badan bez Zzadnej korekty o czynniki zaktocajgce, dopuszcza sie
jedynie w sytuacji braku mozliwosci poréwnania z jakimkolwiek z komparatorow.

Wyniki poréwnan posrednich nalezy interpretowaé ze szczegolng ostroznoscia.
W kazdym przypadku przeprowadzania poréwnania posredniego nalezy poddac jego
wyniki wszechstronnej interpretacji wraz z opisem ograniczen oraz analizg
wrazliwosci™V,

3.3. Ocena bezpieczenstwa

3.3.1. Cel

Analize bezpieczenstwa wykonuje sie w celu oceny ryzyka zwigzanego
ze stosowaniem danej technologii medycznej™*. Szczegotowe cele oceny
bezpieczenstwa to

e zidentyfikowanie zdarzen i dziatan niepozgdanych produktu leczniczego;
e ich analize m.in. pod wzgledem czestosci wystepowania i nasilenia;

e poréwnanie profilu bezpieczehstwa ocenianej technologii medycznej z profilem
bezpieczenstwa komparatora.
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Uwzglednia sie tu zdarzenia niepozgdane i dziatania niepozgdane — z zachowaniem
rozréznienia miedzy nimi. Zdarzenie niepozgdane (ang. adverse event) to kazde
zdarzenie natury medycznej wystepujgce po zastosowaniu u pacjenta lub uczestnika
badania klinicznego produktu leczniczego lub badanego produktu leczniczego i
wywotujgce u niego negatywne skutki, niezaleznie od tego, czy istnieje zwigzek
przyczynowo-skutkowy miedzy zastosowanym produktem leczniczym lub badanym
produktem leczniczym a tym zdarzeniem.

Z kolei o dziataniu niepozgdanym (ang. adverse drug reaction) méwi sie w odniesieniu
do kazdego zdarzenia natury medycznej wystepujgcego po zastosowaniu u pacjenta
produktu leczniczego i wywotujgcego u niego negatywne skutki, gdy zachodzg
przestanki pozwalajgce przypuszczacé, ze istnieje zwigzek przyczynowo-skutkowy
miedzy zastosowanym produktem a tym dziataniem.

Zdarzenia i dziatania niepozgdane dzieli sie na nieciezkie i ciezkie (ang. non-serious
i serious) w zalezno$ci od skutkow, jakie wywotujg u pacjenta.

Definicje powyzszych poje¢ — zdarzenia i dziatania niepozgdanego oraz ciezkiego
zdarzenia i ciezkiego dziatania niepozgdanego, jak i innych poje¢ stosowanych
w ocenie bezpieczenstwa substancji leczniczych — znajdujg sie w aktualnych
aktach prawnych**.

W pierwszej kolejnosci nalezy stosowac definicje i klasyfikacje przyjete w badaniach
zrodtowych; w przypadku ich braku, niejednoznacznos$ci lub niespéjnosci nalezy
odwota¢ sie do powszechnie przyjetych definicji. Do kategoryzacji zdarzen
niepozgdanych zaleca sie stosowanie terminologii Medical Dictionary for Regulatory
Activities (MedDRA), natomiast do oceny stopnia nasilenia — skal takich jak Common
Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE), o ile zostaty zastosowane
w badaniu. W raporcie nalezy jednoznacznie wskazac przyjete definicje, klasyfikacje
oraz zrédta danych dotyczgcych bezpieczenstwa.

3.3.2.Zakres analizy bezpieczenstwa

Zakres oceny bezpieczenstwa nalezy dostosowa¢ do problemu decyzyjnego
oraz specyfiki ocenianej technologii medycznej. W niektorych przypadkach zakres ten
moze byc¢ zblizony do stosowanego przy ocenie skutecznosci, czesto jednak wymaga
rozszerzenia. Ocene bezpieczenstwa nalezy rozszerzyé szczegodlnie w przypadku
technologii innowacyjnych, technologii czesto powodujgcych dziatania niepozgdane,
a takze technologii powodujgcych ciezkie lub powazne dziatania niepozgdane*.

Jezeli dane pochodzgce z badah wigczonych do analizy skutecznosci nie sg
wystarczajgce do oceny profilu bezpieczenstwa, nalezy rozwazy¢ rozszerzenie
kryteribw wigczenia do przeglgdu systematycznego, zarowno w zakresie populacji
pacjentow, u ktérych dany lek moze byé¢ zastosowany, interwencji (inny schemat
dawkowania, sposéb podania itp.), jak i metodyki wigczonych badan.

Jesli strategia wyszukiwania doniesien naukowych dotyczgcych oceny
bezpieczenstwa oraz kryteria ich wigczania i wykluczania sg odmienne
od zastosowanych w ocenie skutecznosci klinicznej, nalezy przedstawi¢ oddzielny
protokdt wyszukiwania.
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W ocenie bezpieczehnstwa nalezy takze uwzgledni¢ informacje dotyczgce dziatan
niepozgdanych publikowane przez urzedy zajmujgce sie nadzorem i monitorowaniem
bezpieczenstwa produktéw leczniczych (np. EMA, FDA, URPL, WHO Uppsala
Monitoring Centre).

W przypadku zidentyfikowania wielu ré6znorodnych zdarzen/dziatan niepozgdanych
dopuszcza sie zawezenie oceny bezpieczenstwa do analizy najwazniejszych
zdarzen/dziatah niepozadanych (najczestszych, ciezkich i powaznych zdarzen
niepozadanych) razem z bardziej ogolnym omowieniem  pozostatychi.
Przyjety zakres analizy nalezy uzasadnic.

Przedstawienie wynikow

Wyniki wigczonych badahn nalezy zaprezentowaC za pomocg parametrow
okreslajgcych roznice w skutecznosci i profilu bezpieczenstwa ocenianej technologii
medycznej wzgledem komparatorow (wyniki dla punktow dychotomicznych —w postaci
parametréw wzglednych i bezwzglednych), z uwzglednieniem istotnosci statystycznej
i klinicznej zaobserwowanych réznic (rozdz. 2.5).

Wptyw modyfikatorow efektu nalezy zbada¢ w analizie podgrup, z podaniem wyniku
testu interakcji, oceng spdéjnosci wynikéw oraz wzorcow i trendéw w przypadkow
podziatu na trzy lub wiecej kategorii* V.

Wyniki metaanaliz nalezy zaprezentowa¢ za pomocg odpowiednich wartoSci
liczbowych oraz wykresu typu drzewkowego (ang. forest plot). Nalezy zapewnic dostep
do danych czagstkowych, t. wynikow poszczegdlnych badan witgczonych
do metaanalizy. Jezeli jest to mozliwe, dla kazdego wyniku liczbowego nalezy
przedstawic informacje o jego istotnosci statystycznej. Dla kazdej metaanalizy nalezy
przedstawi¢ wyniki heterogenicznosci zgodnie z obowigzujgcymi standardami**. Opis
opracowanej metaanalizy nalezy przygotowaC zgodnie z aktualnymi wytycznymi
PRISMA%i,  Nalezy oddzielnie  przedstawi¢  wyniki  analizy  skutecznosci
eksperymentalnej i praktycznej. Metodyke oraz wyniki porownan posrednich nalezy
przedstawi¢ zgodnie z obowigzujgcymi standardami (w tym JCAXV),

Zasady wykorzystania istotnych klinicznie punktéw koncowych, zastepczych punktéw
koncowych oraz ztozonych punktéw koncowych omowiono w rozdziale 2.5.

Wyniki dla poszczegdlinych punktéw koncowych, kluczowych dla wnioskowania
ws. skutecznosci i bezpieczenstwa, nalezy zaprezentowa¢ w postaci tabeli
zestawiajgcej dane liczbowe swiadczgce o wielkosci efektu ocenianej interwencji, i
pewnosci danych.

Przy raportowaniu wynikéw dla punktéw koncowych nalezy doktadnie opisa¢ sposoby
postepowania z danymi utraconymi**.

Wszystkie skale i kwestionariusze wykorzystane w badaniach nalezy przedstawic
w zatgcznikach do przegladu systematycznego.
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Ograniczenia

W czesci dotyczacej ograniczen nalezy przedstawi¢ oddzielnie ograniczenia analizy
i ograniczenia dostepnych danych. Nalezy wskazac, ktére z wymienionych ograniczen
sqg istotne dla catosciowej oceny technologii i na czym mogg zawazy¢ w ramach oceny.

W czesci dotyczacej ograniczen analizy nalezy przedstawi¢ ograniczenia
zastosowanych metod analitycznych i ryzyko przedstawienia btednych wnioskow.

W czesci dotyczgcej dostepnych danych nalezy wymieni¢ ograniczenia wynikajgce
z niepetnych lub niejednoznacznych danych z wtgczonych badan w kontekscie danego
problemu zdrowotnego, w tym m.in. ograniczenia wynikajgce z metodyki/typu
wigczonych badan klinicznych, ryzyka wystgpienia btedu systematycznego,
wiarygodnosci zewnetrznej i precyzji oszacowan, rozbieznosci wynikow wigczonych
badan, braku oceny istotnych klinicznie punktow koncowych we witgczonych
badaniach, istotnej utraty pacjentéw z badan, braku informacji o walidacji skal
wykorzystywanych do oceny punktow koncowych.

Dyskusja

Dyskusja odnosi sie w sposob krytyczny do uzyskanych wynikéw i wnioskow
w kontekscie problemu decyzyjnego sprecyzowanego przed przeprowadzeniem
analizy i przedstawionego w analizie problemu decyzyjnego. W dyskusji podejmuje sie
polemike z argumentami potencjalnej krytyki uzyskanych wynikéw i wyciggnietych
wnioskow. Nalezy przedstawi¢ dyskusje dotyczgcg dostepnych danych,
zastosowanych metod i uzyskanych wynikow, a takze omowi¢ wyniki w kontekscie
przeprowadzonych analiz wrazliwosci. Nalezy przedstawi¢ rezultaty innych analiz
dotyczgcych tego samego problemu i na ich tle omoéwi¢ uzyskane wyniki, z podaniem
uzasadnienia wystepujgcych roznic.

W dyskusji nalezy omowic¢ site dowodow, szczegdlnie dla istotnych klinicznie punktow
koncowych. Jesli w przeglgdzie systematycznym uwzgledniono jedynie badania
eksperymentalne, omowienie nalezy uzupetni¢ krytyczng oceng bezpieczehstwa w
Swietle innych dostepnych dowoddéw naukowych.

Whnioski koncowe

Podstawowe wnioski odpowiadajgce postawionym celom analizy, wyptywajgce
z analizy efektywnosci klinicznej nalezy ujgé syntetycznie. Gtéwnym elementem sg
whnioski ptyngce z zestawienia wynikdw analizy. Elementem wnioskow koncowych
moze by¢ porownanie skutecznosci eksperymentalnej z efektywnoscig praktyczng.

Wyniki z ich ewentualng interpretacjg oraz wnioski nalezy wyraznie od siebie oddzielic.
Whnioski nalezy odnosi¢ do celu analizy oraz bezposrednio wigza¢ z uzyskanymi
wynikami. W analizie klinicznej nalezy formutowac¢ wnioski z uwzglednieniem m.in.
istotnosci  klinicznej, réznic w sile interwencji, nie ograniczajgc ich wytgcznie
do znamiennosci statystycznej uzyskanych wynikow.
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4. Analiza ekonomiczna

4.1.

Analiza ekonomiczna polega na porownaniu ocenianej technologii medycznej pod
wzgledem kosztéw i wynikdw zdrowotnych z komparatorami wytonionymi w analizie
problemu decyzyjnego. Celem analizy jest dostarczenie informacji o efektywnosci
alokacyjnej — tj. o tym, czy dodatkowe koszty zwigzane z technologig sg uzasadnione
dodatkowymi efektami zdrowotnymi.

W ramach analizy ekonomicznej nalezy przeprowadzi¢ systematyczny przeglad
literatury pod katem zidentyfikowania wczesniejszych analiz ekonomicznych
poswieconych ocenianej technologii medycznej, stosowanej we wskazaniu bedgcym
przedmiotem analizy. Zaleca sie, aby przeglad systematyczny analiz ekonomicznych
obejmowat tzw. szarg literature, strony agencji HTA i organizacji specjalistycznych, np.:

e NICE (ang. National Institute for Health and Care Excellence);

IQWIG (ang. Institute for Quality and Efficiency in Health Care);
e HAS (fr. Haute Autorité de Santé);

e PBAC (ang. Pharmaceutical Benefits Advisory Committee);

e ICER (ang. Institute for Clinical and Economic Review);

e CDA-AMC (ang. Canada’s Drug Agency, fr. '’Agence des médicaments
du Canada).

W ramach przegladu systematycznego nalezy réwniez przeszukac¢ co najmniej bazy
MEDLINE poprzez PubMed i Biblioteki Cochrane.

Przeglad nalezy uzupetni¢ wyszukiwaniem poprzez wyszukiwarki internetowe.

Zatozenia, metodyke i wyniki odnalezionych analiz nalezy odnie$¢ do odpowiednich
elementéw wiasnej analizy ekonomiczne;.

Jesli oceniany lek posiada status leku sierocego (ang. orphan drug) nadany
przez EMA, wnioskodawca moze przedstawiC uzupetniajgco analize wielokryterialng
(ang. Multiple-Criteria Decision Analysis, MCDA). MCDA nie zastepuje klasycznej
analizy ekonomiczne;.

Strategia analityczna

Wyniki zdrowotne uwzgledniane w analizie ekonomicznej dla interwenciji
oraz komparatorow  nalezy  okreslic na  podstawie analizy  klinicznej.
Réwniez w zakresie doboru komparatoréw nalezy zapewni¢ spdjno$¢ z analizg
problemu decyzyjnego i analizg kliniczng.

Przewiduje sie dwie strategie przeprowadzania analizy ekonomicznej:

e opracowanie analizy ekonomicznej de novo na podstawie wnioskéw
z przygotowanej wczesniej analizy problemu decyzyjnego, wynikow analizy
klinicznej oraz przeprowadzonego przegladu systematycznego;
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e dostosowanie istniejgcej analizy ekonomicznej — w przypadku, gdy dostepna jest
analiza ekonomiczna badajgca rozwazany problem zdrowotny, mozliwe jest jej
wykorzystanie w formie dostosowanej do aktualnych lokalnych uwarunkowan
przygotowywanego raportu HTA.

Przy dostosowaniu analiz do warunkdéw lokalnych nalezy uwzglednic¢ aktualne polskie
dane dotyczgce zuzycia zasobow i kosztow. Nalezy réwniez dostosowac¢ do warunkéw
polskich strukture i parametry modelu dotyczgce przebiegu postepowania
diagnostyczno-terapeutycznego  (np.  prawdopodobienstwo  przeprowadzenia
przeszczepienia narzgdu, zalezne nie tylko od stanu chorobowego pacjenta,
lecz rowniez od mozliwosci i uwarunkowan systemu opieki zdrowotnej).

Model ekonomiczny, niezaleznie od strategii opracowania (sposrod dwoch
wskazanych powyzej), powinien umozliwia¢ zmiany parametrow wejsciowych,
parametrow wyliczanych na podstawie parametrow wejSciowych oraz powigzan
miedzy zmiennymi (formut lub kodu).

Perspektywa

Analize nalezy wykona¢ z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze $rodkéw publicznych (tzw. perspektywa ptatnika publicznego) oraz z
perspektywy fgcznej podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow
publicznych i swiadczeniobiorcow, przy uwzglednieniu wspotptacenia za technologie
medyczne (perspektywa fgczna ptatnika publicznego i Swiadczeniobiorcéw). Jezeli nie
dochodzi do wspotptacenia ze strony Swiadczeniobiorcéw lub jest ono znikome w
zestawieniu z kosztem ponoszonym przez pfatnika publicznego, dopuszcza sie
uwzglednienie jedynie perspektywe ptatnika publicznego.

Powyzsze perspektywy nie wykluczajg w uzasadnionych sytuacjach przeprowadzenia
dodatkowo analiz z innych perspektyw, np. spotecznej (m.in. przy uwzglednieniu
kosztow posrednich), Swiadczeniodawcy czy finansow publicznych
(przy uwzglednieniu swiadczen transferowych, takich jak renty, zasitki).

Dopuszcza sie rozszerzenie analizy np. o efekty wystepujgce u opiekunow, koszty
niemedyczne pacjenta (np. dojazd do szpitala) czy koszty alternatywne (ij. koszty
utraconych mozliwosci). Nalezy jednoznacznie okresli¢, jakie elementy uwzgledniono
w analizach przeprowadzonych z poszczegdlinych perspektyw oraz przetestowac
wplyw tych zatozen w analizie wrazliwosci.

Perspektywe spoteczng zaleca sie przedstawi¢ w przypadku, gdy koszty specyficzne
dla tej perspektywy (np. koszty utraconej produktywnosci) nie bedg marginalne
wzgledem kosztdéw z perspektywy ptatnika publicznego.

Nalezy zwréci¢é uwage, ze prég optacalnosci, w szczegodlnosci z perspektywy
spotecznej, moze sie znacznie rozniC od progu optacalnosci z perspektywy
ptatnika publicznego.
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Horyzont czasowy

Nalezy przyja¢ wystarczajgco dtugi horyzont czasowy analizy ekonomicznej,
aby mozliwa byta ocena réznic miedzy wynikami i kosztami ocenianej technologii
medycznej oraz komparatoréw, taki sam dla pomiaru kosztow i wynikdw zdrowotnych.
Wybor dtugosci horyzontu czasowego nalezy uzasadni¢. W przypadku gdy roznice
miedzy oceniang technologig i komparatorem w zakresie wynikow i kosztéw wystepujg
w okresie catego pozostatego zycia chorego, horyzont czasowy powinien by¢
dozywotni.

Wptyw zatozen dotyczacych dtugosci horyzontu czasowego nalezy przetestowac
w ramach analizy wrazliwosci (opracowany model powinien umozliwia¢ dokonywanie
zmian dtugosci horyzontu czasowego).

W przypadku gdy zastosowano analize minimalizacji kosztow, a koszty zwigzane
ze stosowaniem porownywanych technologii medycznych sg state w czasie,
dopuszcza sie przyjecie arbitralnej dtugosci horyzontu czasowego, np. 1 rok,
miesigc etc.

Technika analityczna

W analizie ekonomicznej stosuje sie nastepujgce techniki (typy analizy):

e analize kosztow-uzytecznosci (CUA) — gdy efekty wyrazone sg w QALY (ang.
Quality-Adjusted Life Years);

e analize kosztow-efektywnosci (CEA) — gdy efekty sg wyrazone w jednostkach
naturalnych (np. LY/LYG — ang. Life Years (Gained), ewentualnie zdarzenia
kliniczne);

e analize minimalizacji kosztow (CMA) — gdy porownywane sg wytgcznie koszty
ocenianej technologii i komparatora;

e analize kosztow-konsekwencji (CCA) — zestawienie kosztow i efektow
zdrowotnych;

e analize kosztéw-korzysci (CBA) — gdy uzyskiwane efekty kliniczne i koszt
sg wprost sprowadzane do wspdlnej jednostki (monetarnej lub wyrazonej w
LY/QALY).

Wybér techniki zalezy od mozliwosci pomiaru efektéw zdrowotnych; wybdr nalezy
zawsze uzasadniC. Niezaleznie od typu analizy standardem jest podejscie
inkrementalne (nie dot. CCA) wzgledem witasciwych komparatorow oraz spdjne
traktowanie niepewnosci (w tym analiza probabilistyczna). W szczegdlnosci nalezy
zapewni¢, aby dobdér typu analizy (CMA vs CEA/CUA) wynikat z przyjetych i
uzasadnionych zatozen co do réwnowaznosci efektow zdrowotnych, a nie wytgcznie z
faktu braku badan wykazujgcych wyzszos$¢.

Zalecany zakres analizy ekonomicznej

1. Analiza  ekonomiczna  standardowo powinna  obejmowaé  CUA,
a gdy to niemozliwe — CEA w najlepiej uzasadnionej jednostce efektu,
przy czym preferowany jest LYG.
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2. Zaleca sig, aby wnioskodawca — o ile dane na to pozwalajg — przedstawit CUA
oraz CEA rownolegle (np. QALY i LYGI/LY).

3. CMA jest dopuszczalna wytgcznie wtedy, gdy analiza kliniczna dostarcza
podstaw do stwierdzenia rdwnowaznosci efektow, a pozostate réznice majg
charakter wytacznie kosztowy.

4. CCA nie powinna zastepowa¢ CUA/CEA, jezeli te sg wykonalne. Moze by¢
stosowana uzupetniajgco (zwtaszcza gdy efekty sg niekwantyfikowalne
w innych analizach).

5. CBA |jest dopuszczalna i zalecana jako narzedzie uzupetniajgce,
w szczegolnosci, gdy:

o decyzja wymaga spojnej interpretacji w kategoriach ,wartosci
ekonomicznej” efektow zdrowotnych,

o dostepne sg wiarygodne dane WTP (krajowe lub adaptowane) lub mozna
je przyja¢ w postaci zakresu/analizy wrazliwosci,

o efekty wykraczajg poza standardowe miary QALY/LY (np. elementy
dobrobytu spotecznego, ryzyko), a ich uwzglednienie jest istotne dla decyz;ji.

4.4.1. Analiza kosztow—uzytecznosci (CUA)

Miarg wynikow zdrowotnych w CUA jest QALY. QALY oblicza sie jako iloczyn czasu
trwania stanu zdrowia oraz wartosci uzytecznosci tego stanu.

Wybér wartosci uzytecznosci ma kluczowy wptyw na wyniki CUA. O wyniku analizy
ekonomicznej mogg decydowacé roznice uzytecznosci pomiedzy stanami zdrowia
w modelu. Z tego powodu nalezy konsekwentnie stosowac jedng metode pomiaru
i jeden zestaw wartosci.

Preferowanym instrumentem pomiaru jakosci zycia u dorostych jest EQ-5D (EQ-5D-
3L lub EQ-5D-5L). Zmiana jakosci zycia powinna by¢ raportowana przez pacjentow,
natomiast wartosci uzytecznosci (ang. value set) powinny pochodzi¢ z pomiaru
preferencji w populacji ogélnej metodami opartymi na wyborze (np. DCE, metoda
handlowania czasem, inne metody zgodne z dobrymi praktykami). Normy oparte
wytgcznie na skali wizualnej (VAS) nie spetniajg tego warunku.

Wynikiem CUA jest:
. ICUR = AKoszt / AQALY (wynik podstawowy)

Warto$¢ ICUR nalezy odnies¢ do obowigzujgcego w Polsce progu kosztu uzyskania
dodatkowego QALY oznaczonego dalej jako A.

Dodatkowo nalezy przedstawi¢ *Vi:

o NMB (ang. net monetary benefit, zysk netto) w jednostkach pienieznych: NMB
= A-AQALY — AKoszt,

. NHB (ang. net health benefit) w QALY: AQALY — AKoszt/A

Wyniki  CUA powinny umozliwiaé takze wyznaczenie ceny progowej
(ang. threshold price).
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4.4.2. Analiza kosztow—efektywnosci (CEA)

CEA poroéwnuje koszty i wyniki zdrowotne wyrazone w jednostkach naturalnych.
Preferowang jednostkg naturalng (jezeli jest wiasciwa klinicznie) sg lata Zzycia
(LY/LYG), ale dopuszcza sie inne miary (np. zdarzenia kliniczne).

Wynikiem CEA jest:

o ICER = AKoszt / AEfekt (w jednostce naturalnej).

Na podstawie wynikow CEA nalezy wyznaczy¢ cene progowg (ang. threshold price).

4.4.3. Analiza minimalizacji kosztow (CMA)

Podstawowg technikg analizy ekonomicznej jest analiza kosztéw-uzytecznosci (CUA).
Analiza minimalizacji kosztéw (CMA) to szczegdlny przypadek analizy ekonomicznej.
CMA jest dopuszczalna wytgcznie wowczas, gdy na podstawie catoksztattu dowodow
naukowych mozna stwierdzi¢ réwnowaznos¢ terapeutyczng ocenianej technologii
wzgledem komparatora(dw), przy poréwnywalnym profilu bezpieczenstwa
i poréwnywalnych warunkach stosowania. Brak danych pozwalajgcych oceni¢ roznice
miedzy technologiami nie stanowi przestanki do przyjecia rownowaznosci i nie
uzasadnia zastosowania CMA.

4.4.4. Analiza kosztow-konsekwencji (CCA)
CCA oznacza tabelaryczne przedstawienie wartosci $rednich (z miarg
niepewnosci) dla:
e wynikéw zdrowotnych (w tym — o ile mozliwe — QALY i LY),
e skladowych kosztow (w podziale na kategorie).

CCA jest formg prezentacji wynikow, uzupetniajgcg wzgledem innych technik albo jesli
ich przeprowadzenie jest niezasadne lub niemozliwe. CCA nie powinna sie ograniczac
do prezentacji wynikbw wytgcznie w jednostkach z badan klinicznych; powinna
uwzglednia¢ réwniez miary syntetyczne (QALY/LY) oraz inne istotne w kontekscie
wyniki (np. PFS, transplant-free survival).

4.4.5. Analiza kosztow-korzysci (CBA)

CBA polega na wyrazeniu zaréwno kosztow, jak i korzysci w jednostkach pienieznych,
w celu oceny zysku netto (net benefit) lub relacji korzysci do kosztéw. CBA moze
by¢ stosowana:

o jako analiza uzupetniajgca wobec CUA/CEA (standard);

. a w wybranych decyzjach strategicznych (np. priorytetyzacja programoéw,
poréwnania miedzy obszarami) takze jako analiza podstawowa.

Monetaryzacja korzysci zdrowotnych moze by¢ oparta na:

o WTP za jednostke efektu (np. WTP za QALY/LY), przyjmowanej z badan
preferencji spotecznych (w tym preferencji deklarowanych);
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o WTP za okreslone zmiany ryzyka — zwlaszcza w analizach polityk
zdrowotnych/publicznych,

o podejsciach ,przez prég” (tzw. CBA poprzez NMB), tj. NMB = A-AQALY —
AKoszt, gdzie A jest parametrem wartosci QALY (WTP lub koszt alternatywny).

Wynik CBA powinien by¢ przedstawiony co najmniej jako:
o net benefit (korzysci minus koszty) oraz/lub

o benefit-cost ratio (korzysci podzielone przez koszty),
z analizg wrazliwosci na przyjete wartosci WTP/A.

Jezeli brak jest krajowych oszacowan WTP, dopuszcza sie wykorzystanie wartosci
referencyjnych (np. progi/zakresy stosowane w systemie) jako parametru do analizy
wrazliwosci oraz — w miare mozliwosci — odniesienie relatywne do innych technologii
finansowanych (spdjnosé decyzji w portfelu).

Modelowanie

Modelowanie przeprowadza sige, jesli dostepne dane sg niewystarczajgce
do okreslenia optacalnosci. Jezeli konieczne jest przeprowadzenie modelowania,
nalezy przedstawi¢ strukture modelu. Nalezy dostosowaé stopiehh skomplikowania
modelu oraz metode modelowania do problemu decyzyjnego Vi, xxviii, xxix, xxx_

Zaleca sie, aby model byt mozliwie prosty i przejrzysty » xxi ‘jednak przy zachowaniu
szczegotowosci koniecznej do prawidtowego okreslenia optacalnosci poréwnywanych
technologii medycznych. Nalezy wybraé takie zatozenia modelu, ktére sg jawne,
dobrze uzasadnione i przetestowane w analizie wrazliwosci.

Modele, poza uzasadnionymi sytuacjami, nalezy opracowac przy uzyciu powszechnie
dostepnych narzedzi (czesto wykorzystuje sie oprogramowanie takie jak MS Excel lub
R). Opracowany model musi by¢ weryfikowalny, tj. musi istnie¢ techniczna mozliwos¢é
weryfikacji opracowanego modelu.

Nalezy zwroci¢ uwage na kluczowe dane wejsciowe modelu, tj. takie, ktére moga
zdeterminowa¢ wynik analizy ekonomicznej. Zasady dobrej praktyki modelowania
i krytycznej oceny modeli przedstawia tabela 1 i,
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Tabela 1. Zasady dobrej praktyki modelowania i krytycznej oceny modeli

Przedmiot oceny

Zasady dobrej praktyki

Pytania krytycznej oceny

Struktura modelu

Stany zdrowia

Nalezy przedstawi¢ strukture modelu tak prosta,
jak to mozliwe, ale jednoczesnie odpowiadajaca
problemowi decyzyjnemu i zgodng z ogdlnie
akceptowang wiedzg na temat przebiegu
modelowanej choroby oraz zwigzkami
przyczynowo-skutkowymi migdzy zmiennymi.
Brak danych nie uzasadnia eliminowania stanéw
lub upraszczania modelu.

Czy jasno zdefiniowano problem
decyzyjny, kontekst i perspektywe?
Czy opisano istotne szczegotly
przebiegu modelowanej choroby?
Czy opisano i uzasadniono zatozenia
modelu?

Czy uzasadniono wybor stanow
w modelu? Jesli tak, to czy jest
on zgodny z wiedzg na temat
choroby?

Czy pominieto istotne stany zdrowia?

Komparatory

W modelu nalezy uwzgledni¢ komparatory
dobrane zgodnie z kryteriami okreslonymi
w analizie problemu decyzyjnego.

Czy okreslono komparatory?
Czy w modelu uwzgledniono
komparatory zgodnie z kryteriami
okreslonymi analizie problemu
decyzyjnego?

Horyzont czasowy

Nalezy wybra¢ horyzont czasowy wystarczajacy,
by wykazac trwate réznice w kosztach i wynikach
poréwnywanych strategii.

Czy okreslono horyzont czasowy
analizy? Jesli tak, czy jest

on odpowiedni do analizowanej
sytuacji?

Dtugosé¢ cykli

(w przypadku
zastosowania
modeli, ktérych
struktura wymaga
zdefiniowania
cyklu)

Jako cykl nalezy przyjg¢ najkrotszy okres,

w ktorym oczekuje sie¢ zmian badanych
parametrow, odpowiadajgcym charakterystyce
procesu chorobowego.

Czy okreslono dtugos$c¢ cykli
w modelu?

Czy uzasadniono dtugos¢ cykli?
Jesli tak, to czy odpowiada
ona procesowi chorobowemu?

Dane wejsciowe modelu

Identyfikacja danych

wejsciowych

W modelu nalezy wykorzysta¢ najlepsze dostepne
dane (epidemiologiczne, kliniczne, kosztowe),
odpowiadajgce warunkom polskim. Dla uzyskania
kluczowych danych wejsciowych modelu nalezy
przeprowadzi¢ systematyczny przeglad literatury.
Przez kluczowe dane nalezy rozumie¢: dane
dotyczace efektywnosci i bezpieczenstwa
poréwnywanych interwencji, uzytecznosci stanéw
zdrowia, takie zmienne, w przypadku ktérych
nawet niewielka zmiana wartosci powoduje istotng
zmiane wyniku analizy.

Systematyczny przeglad w tym zakresie powinien
obejmowac przeszukanie przynajmniej jednej bazy
informacji medycznej sposrod MEDLINE i
EMBASE. Nalezy przedstawi¢ dowody, ze
odpowiedni przeglad zostat przeprowadzony,

lub uzasadnic jego brak. Jesli zrédtem danych sg
opinie ekspertéw, nalezy opisa¢ metody

ich uzyskania oraz przedstawi¢ dane zrodtowe.

Czy w modelu przedstawiono zrédfa
danych?

Czy zastosowano prawidtowe metody
wyszukiwania zrédet danych? Czy
okreslono zakres zmiennosci
parametrow?

Czy istniejg przestanki sugerujgce
wybidrcze wykorzystywanie danych?
Jesli wartosci niektorych parametrow
oszacowano na podstawie opinii
ekspertéw, to czy opisano sposob,

w jaki je uzyskano (np. kryteria doboru
ekspertéw, ich liczbe, sposdb
uzyskiwania informac;ji, konflikt
intereséw)?

Modelowanie danych

W modelowaniu danych nalezy stosowac ogoélnie
akceptowane metody statystyczne.

Czy opisano metody uzyte
do modelowania danych?
Czy spetnione sg ogdlnie akceptowane

kryteria metod biostatystycznych
i epidemiologicznych?
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Przedmiot oceny

Zasady dobrej praktyki

Pytania krytycznej oceny

Wiaczanie danych
do modelu

Jednostki pomiaru, przedziaty czasowe,
charakterystyki populacji muszg by¢é w catym
modelu wzajemnie zgodne.

\W celu ujednolicenia i wyeliminowania wptywu
zaleznych od czasu oszacowan w przypadku
dtuzszych cykli nalezy uzy¢ korekty potowy cyklu.

Czy jednostki pomiaru, przedziaty
czasowe, charakterystyka populacji sg
w modelu wzajemnie zgodne?

Czy zastosowano korekte potowy cyklu?|

Analiza wrazliwosci

Analiza wrazliwosci

Nalezy przedstawi¢ analize wrazliwosci do
kazdego modelu, odnoszgcg sie do kluczowych
parametrow oraz uzasadnienie analizowanego
zakresu zmiennosci tych parametrow. Analiza
wrazliwo$ci powinna sktada¢ sig¢ zaréwno z analizy
prostej (przynajmniej jednokierunkowej analizy
wrazliwosci dla kluczowych parametrow), jak i
analizy probabilistycznej. Brak przeprowadzenia
analizy probabilistycznej nalezy uzasadni¢

(np. analiza ekonomiczna w formie poréwnania
kosztow). Decyzje o braku uwzgledniania
probabilistycznej analizy wrazliwosci nalezy
poprze¢ odpowiednig argumentacjg przedstawiong
w dokumencie analizy ekonomicznej.

Czy przeprowadzono analizy
wrazliwo$ci dla wszystkich kluczowych
parametrow? Czy uzasadniono zakres
Zzmiennosci parametrow testowanych
W analizie wrazliwosci?

Czy przeprowadzono probabilistyczng
analize wrazliwosci?

Jezeli nie przeprowadzono
probabilistycznej analizy wrazliwosci,
to czy przedstawiono odpowiednig
argumentacje dla braku

iej uwzglednienia?

Czy brak przeprowadzenia
probabilistycznej analizy wrazliwosci
jest uzasadniony?

Walidacja modelu

W celu ujawnienia btedéw zwigzanych

z wprowadzaniem danych oraz strukturg modelu
nalezy model systematycznie testowac,

np. sprawdzi¢, czy w przypadku uzycia zerowych
lub skrajnych wartosci wejsciowych uzyska sie

Czy przeprowadzono walidacje
wewnetrzng? Czy przedstawiono
raport z walidacji?

Walidacja . . . .
wewnetrzna oczekiwane wyniki, analizowaé¢ kod programu
¢ pod katem btedéw syntaktycznych lub testowacé
powtarzalnos¢ przy uzyciu rownowaznych
wartosci wejsciowych. Jesli istniejg zewnetrzne
(niezalezne od uzytych w modelu) zrédta danych
wejsciowych i wyjsciowych.
Model nalezy poréwnaé z innymi modelami Czy zidentyfikowano inne modele
L dotyczacymi tego samego problemu dotyczace tego samego problemu?
Walidacja . A : o O . . o
k - i w przypadku réznic w wynikach wyjasnic Jesli tak, czy poréwnano ich wyniki
onwergencji . ; e o
ich przyczyne. i w przypadku réznic wyjasniono
ich przyczyne?
Walidacja zewnetrzna odnosi sie do zgodnosci Czy zidentyfikowano odpowiednie
wynikdw modelowania z bezposrednimi badania, ktérych wyniki mozna
dowodami empirycznymi i moze polegac poréwnac z wynikami modelu?
np. na poréwnaniu posrednich danych Czy przeprowadzono poréwnanie
wyjsciowych modelu z opublikowanymi wynikami | wynikéw? Czy stwierdzono réznice
dlugoterminowych badan (jesli takie istniejg). i wyjasniono ich przyczyny?
Walidacja zewnetrzna moze polegaé
L m.in. na poréwnaniu PFS/OS z danymi RWD.
Walidacja ) . ) s
zewnetrzna Nalezy zapewni¢ weryfikowalno$¢ modelu , tak

aby mozna byto w przysztosci porownac
wygenerowane w modelu wyniki (zuzycie
zasobow, zdarzenia generujgce koszty lub inne
jednostki naturalne) z danymi pochodzacymi

z zasobdw informatycznych pfatnika publicznego
lub tez innych zrédet danych (rzeczywistej
praktyki klinicznej, rejestrow medycznych,
rejestrow kosztowych itp.).

36



Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA) AOTMIT 2026

4.6. Ocena wynikéw zdrowotnych

Dane uwzglednione w analizie ekonomicznej dotyczgce wynikdw zdrowotnych nalezy
uzyska¢ na podstawie najlepszych dostepnych zrédet. Dane dotyczgce wzglednej
efektywnosci porownywanych interwencji powinny pochodzi¢ z przeprowadzonej
analizy klinicznej.

W przypadku dostepnosci danych o efektywnosci praktycznej (w tym danych
od ptatnika) i eksperymentalnej nalezy oddzielnie przedstawic i oceni¢ wiarygodnosé
tych danych, jak i przeanalizowa¢ wptyw zrodta danych na wynik analizy.

Do oceny wynikéw zdrowotnych zwigzanych z naturalnym przebiegiem choroby nalezy
poszukiwac¢ danych dotyczgcych efektywnosci praktycznej, w szczegdlnosci danych
lokalnych. W przypadku wykorzystywania danych z préb klinicznych do opisania
naturalnego przebiegu choroby nalezy przedstawiC argumenty przemawiajgce
za ich wiarygodnoscig (patrz tabela 1).

4.7. Ocena kosztow

W analizie ekonomicznej nalezy uwzglednia¢ koszty, ktdére odpowiadajg zasobom
zuzywanym podczas stosowania danej technologii w codziennej praktyce klinicznej.
Identyfikacja kategorii kosztow oraz zdefiniowanie sposobu ich pomiaru i oceny sg
Scisle powigzane z wyborem perspektywy i horyzontu czasowego analizy.

4.7 1. Kategorie kosztow

W zaleznosci od wybranej perspektywy w analizie mozna wyréznic:

e Kkoszty bezposrednie medyczne, wynikajgce ze zuzycia zasobdw potrzebnych
do zapewnienia opieki medycznej oraz wspomagajgcych proces
jej swiadczenia, bezposrednio zwigzane z opiekg medyczng, takie jak wydatki
poniesione na zakup lekéw, diagnostyke, hospitalizacje, prace personelu
medycznego;

e koszty bezposrednie niemedyczne, wynikajgce ze zuzycia zasobow
potrzebnych do zapewnienia opieki medycznej oraz wspomagajgcych proces
jej Swiadczenia, a niezwigzane z opiekg medyczng, takie jak wydatki poniesione
na administracje szpitala, personel niemedyczny, zwigzane z dojazdem
do szpitala; w skfad kosztéw bezposrednich niemedycznych z perspektywy
finanséw publicznych wchodzg rowniez swiadczenia spoteczne, takie jak renty,
zasitki chorobowe czy swiadczenia rehabilitacyjne, a takze zmniejszone wptywy
ze sktadek na ZUS oraz podatki;

e Kkoszty posrednie, definiowane jako koszty zasobdéw utraconych w zwigzku
z chorobg i jej konsekwencjami; w raportach oceny technologii medycznych sg
to koszty utraconej produktywnosci oséb chorych iich opiekunéw nieformalnych
(zwigzane z pracg ptatng i nieodptatng).

Kategorie kosztow, ktore powinny byé ujete w analizach przeprowadzanych
z poszczegolnych perspektyw, przedstawiono w tabeli 2.
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Tabela 2. Przyktady kosztow bezposrednich i posrednich w zaleznosci od perspektywy

Perspektywa

Koszty bezposrednie

Medyczne

Niemedyczne

Koszty posrednie

Ptatnik publiczny
(NFZ)

Pacjent

Wspédlna

(ptatnika publicznego
+ pacjenta), jesli
dochodzi do
wspétptacenia

Swiadczeniodawca

Finanse publiczne

Perspektywa
spoteczna
(spoteczno-
ekonomiczna)

Koszty zwigzane

Z procesem leczenia
choroby i jej powiktan: leki,
wyroby medyczne, badania
diagnostyczne,
szczepionki, wizyty u
lekarzy, swiadczenia
pielegniarek, hospitalizacje,
rehabilitacja

Transport niemedyczny, dieta,
pomoc domowa,
dostosowanie mieszkania,
opieka formalna (ptatna) — jesli
wystepuje

Utracone zarobki
minus renty i zasitki
(utracone zarobki
netto)

Wydatki na administracje
szpitala, personel niemedyczny

Renty i zasitki dla chorych
i opiekunow

Utracone sktadki ZUS
oraz podatki

Transport niemedyczny, dieta,
pomoc domowa/dostosowanie
mieszkania; opieka formalna
(ptatna) — jesli wystepuje

Absencja
krotkoterminowa
(zwolnienia lekarskie,
obnizenie wymiaru
etatu/rezygnacja

z pracy) pacjentéw
i opiekunow
Absencja
dtugoterminowa
koszty zwigzane

z przedwczesnym
zgonem lub
niepetnosprawnoscia
pacjenta
Prezenteizm —
obnizona
produktywnosé w
pracy pacjentéw
Obnizona
produktywnosé w
pracy nieodptatnej
Opieka nieformalna
(nieodptatna)
Wszystkie zmiany

dobrobytu, w tym
pozauzytkowe

38




Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA) AOTMIT 2026

4.7.2. Identyfikacja i pomiar zuzytych zasobéw

Identyfikacja zuzytych zasobdw wigze sie z koniecznoscig okreslenia, ktore zasoby sg
odpowiednie dla badanego problemu (choroby, interwencji). Nalezy uwzglednic
zasoby generujgce koszty zgodne z opisem problemu zdrowotnego i ocenianej
interwencji przedstawionym w analizie problemu decyzyjnego (rozdziat 2: Analiza
problemu decyzyjnego).

omiaru zuzycia zasobow mozna dokona¢ na dwa sposoby: albo gromadzgc dane
pierwotne w ramach odpowiednio zaplanowanego badania, albo wtdrnie
— z wykorzystaniem istniejgcych baz danych lub dostepnych publikaciji.

Wybor Zzrodet danych zalezy od wymaganego stopnia szczegdtowosci analizy.
Zaleca sie uwzglednienie nastepujgcych kryteriow:

e perspektywa analizy;

e udziat danego sktadnika w koszcie catkowitym lub inkrementalnym;

e dostepnosé i wiarygodnos¢ danych.

Zaletg pierwotnych danych o zuzytych zasobach jest duza doktadnosé, wadami —
czasochtonno$¢ i pracochtonnosc ich pozyskania. Niedogodnos¢ stanowi takze to,
ze dane gromadzone w ramach badania klinicznego zawierajg takze informacje
o zasobach, ktérych zuzycie indukowane jest protokotem badania. Dane wtdrne,
np. z krajowych rejestrow, charakteryzuje na ogot duza wiarygodnos¢ zewnetrzna.
Zdarza sie, ze sg one niekompletne, poniewaz w takich bazach mogg nie zostac
uwzglednione wszystkie istotne rodzaje zasobdw.

Do pomiaru zuzytych zasobdéw dopuszcza sie wykorzystanie zaréwno metody
mikrokosztow?®, jak imetody kosztow ogdinych?®, roznigcych sie precyzjg oceny
uzytych zasobdéw. W jednej analizie mozna zastosowaé obie metody. Im wiekszy jest
wptyw danego skfadnika kosztéw na wartos¢ catkowitg lub inkrementalng, tym wieksza
powinna byc¢ precyzja jego oszacowania.

4.7.3. Ustalenie kosztéw jednostkowych

Koszty jednostkowe zuzywanych zasobdw nalezy okreSlic zgodnie z perspektywg
analizy. Mozliwe jest zastosowanie sposobdw monetarnej oceny zuzytych zasobdw,
ktére wykorzystuja:

o listy standardowych kosztow;

e wczesniej opublikowane badania;

¢ lokalne taryfikatory optat lub taryfy $wiadczen dla danych procedur;

e bezposrednig kalkulacje;

e dane z przetargéw (zamdwienia publiczne w lecznictwie zamknietym).

8 Metoda mikrokosztéw (ang. micro-costing) opiera sie na analizowaniu szczegotowych danych o wszystkich
zasobach zuzytych w danej interwencji; czesto wigze sie z gromadzeniem danych pierwotnych.

9 Metoda kosztow ogdinych (ang. gross-costing) opiera sie na bardziej zagregowanych danych o zuzytych
zasobach niz metoda mikrokosztéw. Charakterystycznymi cechami metody kosztéw ogodlnych sg: prostota,
praktycznos¢ i (zamierzona) niewrazliwo$¢ na szczegéty specyficzne dla miejsca lub charakterystyki pacjenta.
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Wyboér metody monetarnej oceny jednostek zuzytych zasobdw nalezy uzaleznic
od wybranej metody pomiaru zuzytych zasobow 0.

Wykorzystywanie lokalnych taryfikatoréw optat jest wskazane szczegdlnie wtedy,
gdy badana interwencja jest dostepna tylko w instytucji opieki zdrowotnej okreslonego
typu, lista optat obejmuje duzg liczbe procedur i swiadczen, dane sg dostepne
dla badacza bez dodatkowych naktadow pracy i wydatkéw. Czesto jest to najlepsza
i jedyna dostepna metoda, ale optaty nie zawsze odpowiadajg rzeczywistym kosztom.
Wykorzystanie opfat jest metodg z wyboru w przypadku analiz przeprowadzanych
z perspektywy ptatnika publicznego oraz z tgcznej perspektywy ptatnika publicznego
i Swiadczeniobiorcow. W pozostatych przypadkach zaleca sie okreslenie relacji
pomiedzy optatami a rzeczywistymi kosztami. Jezeli korzysta sie z listy standardowych
kosztéw, dla jednostek zuzytych zasobdéw majgcych znaczgcy udziat w koszcie
catkowitym lub inkrementalnym moze by¢ niezbedne zastosowanie bardziej
precyzyjnych metod, np. bezposredniej kalkulacji kosztu jednostkowego.

Utrate produktywnosci spowodowang chorobg lub przedwczesng smiercig zaleca sie
szacowaC przy zastosowaniu metody kapitatu ludzkiego (ang. human capital
approach). Preferowane jest korzystanie ze zrédet polskich (bazy danych ZUS, polskie
rejestry epidemiologiczne, badania ankietowe polskich pacjentéw). Ponadto nalezy
zadbac o to, aby nie dochodzito do podwadjnego liczenia kosztéw pomiedzy réznymi
kategoriami.

Koszt jednostkowy utraty produktywnosci zwigzanej z pracg pfatng nalezy okresli¢
na podstawie wartosci produktu krajowego brutto (PKB) przypadajgcej na jednego
pracujgcego mieszkanca i z uwzglednieniem korekty pozwalajgcej na przeliczenie
Sredniego PKB na krancowy PKB.

Dyskontowanie

Arbitralnie przyjeta stopa dyskontowa wynosi:
e W analizie podstawowej — 5% dla kosztéw i 3,5% dla wynikéw zdrowotnych,
e w analizach wrazliwosci — 0% dla kosztéw i 0% dla wynikoéw zdrowotnych.

Zroznicowanie stopy dyskontowej dla kosztow i wynikdw zdrowotnych
jest uzasadnione gtéwnie ze wzgledu na zmienng w czasie sktonno$¢ do ptacenia
za wyniki zdrowotne >V,

Przedstawianie danych

Wszystkie dane wraz z miarami rozrzutu nalezy przedstawi¢ w sposéb przejrzysty,
w formie tabelarycznej, wraz z podaniem zrédta danych. W analizach
probabilistycznych nalezy zdefiniowac i uzasadni¢ rozktad zmiennych wejsciowych.
Wymagane jest przedstawienie opisu oraz uzasadnienie metody gromadzenia i analizy

0 Np. nie ma sensu dokonywaé¢ oceny monetarnej zuzytych zasobdéw za pomocg bezposredniej kalkulacii,
jesli przy pomiarze zuzytych zasobdw korzystano z narodowych rejestrow.
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danych. Formularze uzyte do gromadzenia danych powinny by¢ dotgczone do raportu
jako zatgczniki.

4.10. Analiza wrazliwosci i ocena niepewnosci wynikéw

4.10.1. Analiza wrazliwosci

Niepewnos¢ wynikbw moze wynika¢ z braku danych, precyzji oszacowania
czy zatozen dotyczgcych metodyki. Analiza wrazliwosci umozliwia przetestowanie
wptywu tych niepewnosci na wyniki i wnioski z analizy.

Nalezy przedstawi¢ analize dotyczgca przede wszystkim tych danych wejsciowych,
ktorych niepewnosS¢ oszacowania jest najwieksza, a takze majgcych istotny wptyw
na wynik analizy ekonomiczne;j.

W ramach analizy ekonomicznej nalezy przeprowadzi¢ deterministyczng analizy
wrazliwosci'' oraz probabilistycznej analizy wrazliwosci '2. Analiza probabilistyczna
powinna testowal szeroki zakres parametrow modelu, nawet jesli oznacza to
przyjmowanie arbitralnych zatozen dotyczgcych testowanych rozktadéw (ich rodzaju
oraz parametrow).

Wyniki probabilistycznej analizy wrazliwosci nalezy przedstawi¢ jako ICUR/ICER
z wartosci srednich oraz Srednig roznice kosztow i Srednig réznice efektow wraz
Zz miarami niepewnosci opartymi na percentylach, w szczegdélnosci 95% przedziatem
wiarygodnosci (2,5-97,5 percentyl). Opcjonalnie mozna przedstawi¢ IQR (25-75
percentyl) w celu dodatkowej charakterystyki rozktadu. Nie zaleca sie rutynowego
stosowania miar opartych na zatozeniu normalnosci (np. SE), o ile nie jest
to uzasadnione charakterem rozktadu.

Wynik ICUR w analizie podstawowej nalezy porownaé¢ z ICUR/ICER z wartosci
Srednich oraz oceni¢ roznice. Nalezy oszacowa¢ prawdopodobienstwo
uzytecznos$ci/efektywnosci kosztowej (tj. odsetka symulacji, dla ktérych ICUR jest
mniejszy niz prog optacalnosci w | ¢wiartce oraz dla ktérych ICUR jest wiekszy niz prog
optacalnosci w Ill ¢wiartce) oraz prawdopodobienstwa zdominowania i dominacji
wnioskowane] technologii (odsetka symulacji odpowiednio w Il iV c¢wiartce na
ptaszczyznie optacalnosci).

" Deterministyczna analiza wrazliwosci ocenia konsekwencje wprowadzenia do modelu odmiennych wartosci
dla jednej (analiza jednokierunkowa, ang. one-way sensitivity analysis) lub kilku zmiennych (analiza
wielokierunkowa, ang. multi-way sensitivity analysis).

2 Analiza probabilistyczna (ang. probabilistic sensitivity analysis) uwzglednia prawdopodobienstwo wystgpienia
poszczegdlnych wartosci z zakresu zmiennosci danego parametru.
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W analizie wrazliwosci nalezy:
e zidentyfikowaé¢ niepewne (obcigzone btedem oszacowania) parametry;
e okresli¢ i uzasadni¢ zakres zmiennosci niepewnych parametrow's;

e obliczy¢ gtowne wyniki analizy (wyniki zdrowotne oraz réznice pomiedzy nimi,
koszty catkowite oraz réznice pomiedzy nimi, ICER/ICUR, CER/CUR)
przy zatozeniu okreslonej zmiennosci niepewnych parametrow.

Wyniki analizy wrazliwosci nalezy przedstawiaé¢ w formie tabelarycznej oraz graficznej
— W postaci wykresu rozrzutu na ptaszczyznie optacalnosci, krzywej akceptowalnosci
(ang. cost effectiveness acceptability curve, CEAC), wykresu tornado (takze dla
NHB/NMB; dot. analizy jednokierunkowej), a w przypadku porownania z wieloma
komparatorami — cost disutility plane: frontier analysis oraz degree of dominance
ocenianej technologii (patrz Eckermann et al. 2008) **V,

4.10.2. Ocena niepewnosci wynikéw

Niepewnos¢ wynikow analizy ekonomicznej nalezy oszacowaC przy uzyciu
odpowiednich metod statystycznych w ramach probabilistycznej analizy wrazliwosci.
Analize probabilistyczng nalezy przeprowadzi¢ niezaleznie od wybranej techniki
analityczne.

Analize probabilistyczng mozna przeprowadzi¢ metodami analitycznymi lub metodg
Monte Carlo (podejscie preferowane) Vi, Wyniki analizy probabilistycznej powinny
by¢ przedstawiane tgcznie z wynikami analizy podstawowej, aby bezposrednio
wskazywac niepewnosc¢ oszacowania tych drugich.

Rozktad mozliwych wynikbw modelu, bedacy rezultatem analizy probabilistycznej,
powinien by¢ przedstawiony graficznie w uktadzie wspétrzednych koszt-uzytecznosé
(koszt-efektywnos¢ w przypadku analizy kosztow-efektywnosci). Na podstawie tego
rozktadu nalezy okresli¢ przedziaty wiarygodnosci wynikow (95%  Crl)
oraz przedstawi¢ je za pomocg krzywej akceptowalnosci i inkrementalnego zysku
netto (ang. net monetary benefit, NMB) 14,

Wybor metod oceny niepewnosci  wynikbw  powinien  by¢  opisany
i uzasadniony XXXVii, xxxviii_
Dodatkowo mozna wykorzysta¢ Expected Value of Perfect Information i inne wskazniki

dla przyjetego poziomu WTP, tak jak zostatlo to przedstawione w publikacji
Eckermann et al. (2008) *x,

13 Zakres zmiennosci parametréw powinien by¢ okreslony na podstawie przegladu literatury lub, w przypadku braku
danych z publikacji naukowych, na podstawie opinii ekspertow. Mozna tez zatozy¢ prawdopodobny zakres
zmiennos$ci parametréw lub, w przypadku braku przestanek o wielkosci rozrzutu, dopuszczalne jest arbitralne
przyjecie zakresu rozrzutu w celu zbadania wplywu zmiany wielkosci danego parametru na wyniki analizy.
W analizach probabilistycznych nalezy zdefiniowa¢ i uzasadni¢ rozktad zmiennych zastosowany do oceny
niepewnosci parametrow wejsciowych.

4 Zysk netto (ang. net monetary benefit, NMB) to dodatkowy efekt uzyskany dzieki zastosowaniu nowej terapii,
wyrazony w jednostkach monetarnych minus dodatkowy koszt zwigzany z nowg terapia. Za: Stinnett AA, Mullahy
J. Net health benefits: a new framework for the analysis of uncertainty in cost-effectiveness analysis. Med Decis.
Making. 1998; 18: S68-S80.
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Przedstawianie wynikow

Wyniki analizy podstawowej nalezy przedstawi¢ w postaci:

e catkowitych wynikbw zdrowotnych branych pod uwage w analizie
ekonomicznej;

e catkowitych kosztéw porownywanych technologii;

e poszczegodlnych kategorii kosztoéw porownywanych technologii;
e roznicy w wynikach zdrowotnych oraz kosztach catkowitych;

e roznicy w poszczegolnych kategoriach kosztéw;

e bezwzglednych (CER/CUR) i inkrementalnych (ICER/ICUR) wspoétczynnikow
kosztow do wynikéw zdrowotnych, jezeli zasadne jest ich przedstawienie.

Nalezy zaprezentowaC wyniki analizy probabilistycznej (fgcznie z wynikami analizy
podstawowej, aby bezposrednio wskazywaé niepewnos¢ oszacowania tych drugich)
w postaci wartosci sredniej wraz z miarami rozrzutu (pochodzgcymi z tej analizy).

Sposdb prezentacji wynikdw powinien byc¢ na tyle przejrzysty, zeby zapewni¢ zaréwno
prawidtowg interpretacje analizy, jak i mozliwosci odtwarzania i wykorzystania danych
W przysztosci.

Poréwnanie z wieloma komparatorami nalezy przedstawi¢ z wykorzystaniem cost
disutility plane, tak jak zostato to przedstawione w publikacji Eckermann et al. (2008) *.

Ograniczenia

W czesci dotyczgcej ograniczen nalezy oméwi¢ cechy samej analizy i dostepnych
danych wejsciowych oraz Zzrodta niepewnosci tych danych, a takze witasciwosci
zakresu analizy w kontekscie sprecyzowanego problemu decyzyjnego. Trzeba
scharakteryzowacC zjawiska, ktore w istotny sposéb wptywajg na niepewnosé
uzyskanych wynikow i wyciggnietych na ich podstawie wnioskéw, oraz wiarygodnos¢
przedstawionej analizy. W ramach omawiania ograniczen nalezy odnieS¢ sie do
kwestii, czy analize ekonomiczng wykonano na bazie danych o efektywno$ci klinicznej,
ktére osiggnety istotnosc¢ statystycznag.

Dyskusja

Dyskusja odnosi sie w sposob krytyczny do uzyskanych wynikdw i wnioskow
w kontekscie sprecyzowanego problemu decyzyjnego. W dyskusji nalezy odnies¢ sie
w szczegolnosci do dostepnych danych, zastosowanych metod i uzyskanych wynikéw.
Zasadne jest przedstawienie wynikdow innych analiz dotyczgcych tego samego
problemu decyzyjnego (wykonanych w Polsce lub za granicg, wyszukanych w ramach
przegladu systematycznego baz informacji medycznej) oraz oméwienie potencjalnych
réznic w zakresie wynikow i zatozen analiz.
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4.14. Wnioski koncowe

Podstawowe wnioski wyptywajgce z analizy ekonomicznej nalezy ujgc syntetycznie.

Nalezy wyraznie oddzieli¢ wyniki, ich ewentualng interpretacje oraz wnioski. Wnioski
winny odnosi¢ sie do celu analizy i by¢ bezposrednio zwigzane z uzyskanymi
wynikami. W analizie ekonomicznej wnioski powinny odnosi¢ sie do efektywnosci
kosztowej (bgdz jej braku) rozpatrywanej technologii w stosunku do technologii
alternatywnych (komparatorow).
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5. Analiza wptywu na system ochrony zdrowia

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia w Polsce powinna mozliwie
wszechstronnie oceni¢ konsekwencje decyzji dotyczacej finansowania rozwazanej
technologii medycznej ze sSrodkdw publicznych.

Analiza wptywu na system ochrony zdrowia obejmuje analize wptywu na budzet,
ktéra moze by¢ uzupetniona o analize nastepstw etycznych, spoftecznych, prawnych
i organizacyjnych decyzji dotyczgcej finansowania rozwazanej technologii medycznej
ze srodkow publicznych.

5.1. Analiza wptywu na budzet

Analiza wptywu na budzet (ang. budget impact analysis, BIA) okresla konsekwencje
finansowe wprowadzenia, zaprzestania refundacji lub innej zmiany warunkéw
finansowania ocenianej technologii medycznej w polskim systemie opieki zdrowotnej.
Jest analizg ilosciowa, ktorej wyniki przedstawiane sg w jednostkach monetarnych.

5.1.1. Perspektywa

Analize wptywu na budzet nalezy przeprowadzi¢é z perspektywy podmiotu
zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze $rodkdéw publicznych oraz -
w przypadku wspoétptacenia — z perspektywy tgcznej ptatnikdw: ptatnika publicznego i
pacjentow. Dodatkowo w przypadku wspotptacenia zaleca sie przedstawiC koszty
ponoszone przez pacjenta, ich wartosci $rednie, a w uzasadnionych przypadkach
takze zakres.

Jezeli nie dochodzi do wspdtptacenia ze strony $wiadczeniobiorcow lub jest
ono z perspektywy pacjenta znikome, dopuszcza sie uwzglednienie jedynie
perspektywy ptatnika publicznego. W uzasadnionych przypadkach dopuszcza sie
wykonanie analizy wptywu na budzet dodatkowo z perspektywy spotecznej lub innej,
np. Swiadczeniodawcy, finanséw publicznych.

5.1.2. Horyzont czasowy

Nalezy stosowac przedziat czasu wystarczajgcy do ustalenia rownowagi na rynku (tj.
osiggniecia docelowej stabilnej wielkosci sprzedazy bgdz liczby leczonych pacjentéw)
obejmujgcy co najmniej pierwsze 3 lata (fj. 36 miesiecy) od daty rozpoczecia
finansowania danej technologii medycznej ze $rodkéw publicznych. Preferowany
horyzont w analizie wynosi 5 lat. W przypadku wyboru horyzontu wynoszgcego ponizej
5 lat, nalezy przedstawi¢ uzasadnienie takiego wyboru.

W przypadku zawarcia propozycji instrumentu dzielenia ryzyka (RSS), ktérego zakres
(np. ocena skutecznosci leczenia w dtuzszym terminie, konsekwencje finansowe
wdrozenia) wymaga przeprowadzenia modelowania w dtuzszym horyzoncie, nalezy
ten fakt uwzgledni¢ w wyborze dtugosci horyzontu.
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5.1.3. Elementy analizy

Analize wptywu na budzet wykonuje sie, uwzgledniajgc nastepujgce elementy:
e liczebnosc i charakterystyke badanej populaciji;

e scenariusz przewidywany bez wprowadzenia nowej/usuniecia obecnie
refundowanej technologii (,scenariusz istniejgcy”);

e scenariusz przewidywany po wprowadzeniu nowej/usunieciu obecnie
refundowanej technologii (,scenariusz nowy”);

e koszty ww. scenariuszy;
e wyniki inkrementalne;
e analize wrazliwosci.

5.1.4. Zrédta danych

Zaleca sie wykorzystanie m.in. nastepujgcych zrodet danych: publikowane
i niepublikowane badania epidemiologiczne, narodowe dane statystyczne, badania
rynku, rejestry, roznorodne bazy danych, opinie ekspertow oraz opinie organizaciji
pozarzgdowych dziatajgcych na rzecz pacjentow. Nalezy przedstawi¢ sposéb
wyszukiwania, kryteria wyboru Zrodet danych, wyniki oraz opis procesu wyboru
wykorzystanych zrédet oraz kryteria doboru danych i metody ich analizowania wraz
z uzasadnieniem, oraz zestawienie wynikow (w tym potencjalne Zzrodta btedow
systematycznych, szczegdlnie w przypadku mato liczebnych populacji). W analizie
nalezy korzysta¢ z danych, ktérych uzycie wigzac¢ sie bedzie z najmniejszym btedem
oszacowan.

W pierwszej kolejnosci zaleca sie wykorzystanie polskich danych epidemiologicznych,
uzycie danych epidemiologicznych z innych krajow powinno by¢ uzasadnione.
Dane epidemiologiczne wykorzystane w oszacowaniach nalezy obowigzkowo
zwalidowa¢ z wykorzystaniem danych polskich (o ile istniejg), w tym danych
sprzedazowych/refundacyjnych (w tym danych NFZ) W analizie wrazliwosci nalezy
uwzgledni¢ wybrane dane wraz z uzasadnieniem ich wyboru.

W przypadku wykorzystania danych pochodzacych z nieopublikowanych zrddet
(np.: konsensusy/panele eksperckie, badania marketingowe, opinie organizaciji
pozarzadowych dziatajgcych na rzecz pacjentow) nalezy przedstawi¢ metodyke,
kwestionariusze (zakres zbieranych danych w tym wskazanie préby respondentow i
ankietowanych ekspertow) wraz z zestawieniem wynikow i ich ograniczeniami.

Dane kosztowe nalezy przedstawi¢ w taki sposdb, aby odzwierciedlaty rzeczywisty
koszt zwigzany ze stosowaniem ocenianej interwencji i komparatorow, jezeli to
mozliwe z uwzglednieniem obowigzujgcych umow podziatu ryzyka.

5.1.5. Populacja

W analizie wptywu na budzet populacje badang stanowig wszyscy chorzy, u ktérych
dana technologia medyczna moze by¢ zastosowana zgodnie z ocenianymi
wskazaniami medycznymi. W celu okres$lenia populacji, w ktérej bedzie stosowana
oceniana technologia w przypadku objecia jej refundacjg, nalezy wzig¢ pod uwage
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stopien rozpowszechnienia nowej technologii w rozpatrywanym horyzoncie czasowym
oraz zmiany stopnia wykorzystania dotychczas stosowanych technologii. Nalezy przy
tym wzig¢ pod uwage mozliwe zwiekszenie liczebnosci populacji indukowane
dostepnoscig nowej technologii na rynkus.

W przeciwienstwie do analizy efektywnosci klinicznej i analizy ekonomicznej, w ktérych
populacja badana jest zamknieta (kohorta chorych jest definiowana na poczatku
i w danym horyzoncie czasowym wszyscy wigczeni chorzy pozostajg w badanej
populacji), w analizie wptywu na budzet populacja badana jest otwarta. Oznacza to,
ze poszczegolni chorzy sg wigczani do populacji albo wytgczani, zaleznie od tego,
czy aktualnie spetniajg zdefiniowane kryteria wigczenia. W niektérych przypadkach,
gdy technologia dotyczy $Scisle okreslonej grupy chorych, dopuszcza sie
przeprowadzenie analizy wptywu na budzet w zdefiniowanej populacji zamknietej.

W ramach analizy wptywu na budzet nalezy przedstawi¢ wszystkie wskazania
rejestracyjne oraz refundacyjne w Polsce wraz z wskazaniem liczebnosci populacii
stosujgcych oceniang interwencje na podstawie publicznie dostepnych danych.

Nalezy uwzgledni¢ przede wszystkim dane z rzeczywistej praktyki w Polsce m.in. dane
ptatnika, rejestry/badania polskie, dane szpitali, konsensus ekspercki, a w
uzasadnionych przypadkach takze dane miedzynarodowe.

Liczebnos¢ populacji chorych nalezy ocenic¢ poprzez wykonanie kolejno nastepujgcych
dziatan (jesli majg one zastosowanie dla danej technologii):

e okreslenie liczebnosci pacjentéw w ramach rozwazanego stanu chorobowego;

e o0szacowanie liczby osob (populacji docelowej), z wskazaniem do zastosowania
w ramach refundaciji;

e o0szacowanie udziatu technologii w populacji docelowej na podstawie
spodziewanego odsetka populacji, ktéry bedzie stosowa¢ rozwazang
technologie, w zestawieniu z cze$cig populaciji, ktéra bedzie uzywac technologii
opcjonalnych w danym wskazaniu.

Liczebnos¢ populacji docelowej oraz w ktérej technologia bedzie stosowana
po wydaniu decyzji w zakresie refundacji, nalezy oceni¢ poprzez konstruowanie
alternatywnych wariantéw w oparciu o czynniki, ktére majg najwiekszy wptyw
na stosowanie technologii, oraz rdézne oszacowania rozpowszechnienia stanu
chorobowego. Nalezy zwrécié uwage na rozpowszechnienie ocenianej technologii
i zastepowanie przez nig technologii dotychczas refundowanych. Nalezy uwzgledni¢
wptyw aktualnych regulacji prawnych dotyczgcych refundacji produktéw leczniczych.
W opisie sposobu oszacowania populacji nalezy przedstawi¢ zbiorcze zestawienie
parametréw oraz kolejnych etapéw wyliczen, pozwalajgce w prosty sposob przesledzic¢
przejscie od populacji wyjsciowej do liczby pacjentow u ktérej technologia bedzie
stosowana po wydaniu decyzji w zakresie refundacji (populacja docelowa).
Zestawienie moze mie¢ forme ryciny, grafiki lub tabeli. W przypadku okreslenia
rozpowszechnienia (populacje w ktorych lek bedzie rzeczywiscie stosowany) nalezy
uwzgledni¢ udziaty w czasie w populacji docelowej, w stosunku do innych
stosowanych technologii medycznych. Zaleca sie, aby oszacowanie populacji byto

5 Np. pewien odsetek chorych dotychczas ,nieleczonych” bedzie stosowat dang technologie,
poniewaz jest skuteczniejsza i ma lepszy profil bezpieczenstwa.
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oparte na wiecej niz jednym zrddle danych, aby umozliwi¢ walidacje krzyzowg. Jezeli
dostepne jest wylgcznie jedno Zzrodto, nalezy to wyraznie wskazac, opisac
ograniczenia i przetestowa¢ wptyw niepewnosci oszacowania populacji w analizie
wrazliwosci.

W danych dotyczgcych okreslenia populacji z wskazaniami rejestracyjnymi, szacowan
populacji docelowej oraz rozpowszechnienia nalezy uwzgledni¢ przede wszystkim
dane z rzeczywistej praktyki w Polsce m.in. dane ptatnika, rejestry/badania polskie,
dane szpitali, konsensus ekspercki, a w uzasadnionych przypadkach takze dane
miedzynarodowe (szczegodlnie w mato liczebnych populacjach docelowych).

5.1.6. Scenariusze porownywane

Analiza wplywu na budzet opiera sie na poréwnaniu ,scenariusza istniejgcego”
i ,Scenariusza nowego”. ,Scenariusz istniejgcy” uwzglednia interwencje obecnie
stosowane w danej populacji (w tym brak interwencji albo interwencje stosowane
w odmiennych warunkach, np. w ramach Jednorodnych Grup Pacjentéw (JGP));
,scenariusz istniejgcy” powinien pokrywacC sie z ,aktualng praktykg” wskazang
w analizie problemu decyzyjnego (2.1.1.5 Aktualne postepowanie medyczne).
»ocenariusz nowy” dotyczy rynku po wprowadzeniu technologii (ktéra moze byé
dodana do istniejgcych lub zastgpi¢ wszystkie lub niektére z nich) lub jej usunieciu.
Zatozenia dotyczgce ,scenariusza istniejgcego” oraz "scenariusza nowego” nalezy
opisac i uzasadnic.

5.1.7. Analiza kosztow

Analize kosztéw w ramach analizy wptywu na budzet nalezy przeprowadzi¢ zgodnie
z perspektywg tej analizy. Metody zastosowane do szacowania kosztow powinny by¢
jasno opisane i uzasadnione, ze wszystkimi ich zatozeniami, takze przyjetymi
w analizie wrazliwosci.

Wydatki budzetu nalezy oszacowac tak, aby odpowiadaty rzeczywiscie dokonywanym
optatom i realnym oszczednosciom uzyskiwanym przez ptatnika publicznego/pacjenta.

W analizie wptywu na budzet nalezy zwrdcic szczegdlng uwage na to,
czy skalkulowane oszczednosci bedg zauwazalne w rzeczywistej praktyce. Zalecane
jest ilosciowe przedstawienie wptywu technologii na $wiadczenia medyczne, poniewaz
wprowadzenie nowej technologii moze w praktyce mie¢ wpltyw na organizacje
i funkcjonowanie systemu opieki zdrowotne;.

Zaleznie od rodzaju ocenianej interwencji istotne moze by¢ opisanie kosztow
jej wprowadzenia, takich jak: potrzeba przeszkolenia personelu lub pacjenta,
badz zmiany zasad diagnostyki.

Nalezy wykonaé osobne oszacowania dla poszczegolnych rodzajow wydatkow®.
W ocenie catkowitej inkrementalnej zmiany naktadow zaleca sie uwzglednienie:

e wydatkow zwigzanych z oceniang technologig;

16 Takich jak refundacja lekdw, wydatki na lecznictwo szpitalne, wydatki na ambulatoryjng opieke specjalistyczng.
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e kosztow dodatkowych naktadow w systemie ochrony zdrowia zwigzanych
z wdrozeniem ocenianej technologii;

e zmniejszenia nakfadow zwigzanych ze zmniejszonym stosowaniem
dotychczasowych technologii w przypadku przejscia na oceniang technologie;

e zmniejszenia kosztow zwigzanych z oszczednosciami w zakresie innych
Swiadczen (np. redukcjg hospitalizaciji).

e kosztdbw ponoszonych przez pacjenta niezbednych do prawidtowego
stosowania technologii np. réznigce w stosunku do scenariusza aktualnego
stosowanie systemow do oceny stezenia glukozy w przypadku stosowania
wyrobéw do podawania insulin, wraz z uzasadnieniem ich kwalifikacji (z
wytgczeniem innych kosztow ponoszonych przez pacjentow dotyczgcych min.
transportu, rehabilitaciji).

W ramach przeprowadzenia oszacowan wpltywu na budzet, nalezy takze ujgcé
oszacowanie tgcznych kosztéw ponoszonych przez 1 pacjenta, ktére bedg wynikaty
z objecia refundacjg ocenianej technologii (w tym w szczeg6lnosci kosztow ocenianej
technologii oraz kosztow ponoszonych przez pacjenta niezbednych do prawidtowego
stosowania ocenianej technologii). W przypadku odstgpienia od przeprowadzenia
takiego oszacowania nalezy wskazac¢ uzasadnienie (np. brak kosztéw po stronie
pacjenta).

W analizie wptywu na budzet z zasady nie dyskontuje sie kosztdéw, poniewaz
przedstawia ona przeptyw srodkow finansowych w czasie.

5.1.8. Analiza wrazliwosci

W analizie wrazliwosci nalezy uwzgledni¢ przede wszystkim te dane wejsciowe,
dla ktérych miary rozrzutu i niepewnos¢ oszacowan sg najwieksze, oraz dane
wejsciowe majgce istotny wptyw na wynik. Nalezy przyjgc takie wartosci z zakresow
zmiennosci danych wejsciowych oraz zatozen, aby oszacowa¢ odpowiednio
minimalng oraz maksymalng inkrementalng zmiane wydatkéw. W analizie wrazliwosci
nalezy zatem przetestowac wszelkie niepewnosci dotyczgce szacowania liczebnosci
populacji (np. stopien mozliwego naduzywania ocenianej technologii),
rozpowszechnienia stosowania poszczegolnych technologii i kosztéw stosowania oraz
warunkéw refundacji uwzglednianych technologii. W ramach analizy wrazliwosci
zaleca sie takze testowac rézne propozycje cenowe dla ocenianego leku.

W przypadku braku precyzyjnych danych dla Polski albo rozbieznych oszacowan
wstepnych, najwazniejsze dane wejsciowe zaleca sie poddac ocenie wielokierunkowe;j
w ramach analizy wrazliwosci w oparciu o rozne zrodta danych.

5.1.9. Przedstawienie wynikow

Nalezy przedstawi¢ zaréwno catkowity, jak i inkrementalny wpltyw na budzet,
dla kazdego roku w badanym horyzoncie czasowym. W oddzielnych tabelach nalezy
przedstawic¢ zuzycie zasobdw i wydatki, a takze uwzgledni¢ zmiany w poszczegdlnych
latach horyzontu czasowego.
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5.1.10. Ograniczenia i dyskusja

Przedstawienie wynikow nalezy uzupetni¢ dyskusjg, w tym omowieniem ograniczen
analizy.
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6. Aspekty spoteczne, etyczne i prawne

Aspekty spoteczne oraz wartosci etyczne i zgodnosc¢ z przepisami prawa stanowig
kluczowy element kompleksowej analizy wptywu nowej technologii na system ochrony
zdrowia, pacjentow i ich otoczenie oraz spoteczenstwo ogdétem. Uwzglednienie tych
aspektow pozwala na petniejsze zrozumienie konsekwencji wdrozenia technologii
poza wymiarem klinicznym i ekonomicznym.

6.1. Aspekty spoteczne

Ocena aspektow spotecznych obejmuje rozpoznanie potrzeb pacjentow, barier
w dostepie do swiadczen, konsekwencji organizacyjnych oraz potencjalnego wptywu
na nierébwnosci zdrowotne, z uwzglednieniem stanowiska organizacji pacjenckich.

Zaleca sie uwzglednienie uzyskanych informacji w ramach analizy problemu
decyzyjnego, zgodnie z tredcig nizej opisanych podrozdziatbw, wraz z krotkim
podsumowaniem najwazniejszych wnioskéw dotyczgcych aspektow spotecznych oraz
stanowiska pacjentéw.

6.1.1.Stanowisko pacjentéw

Zaleca sie przeprowadzenie konsultacji z adekwatnymi do danego problemu
zdrowotnego organizacjami zrzeszajgcymi pacjentow celem:

¢ identyfikacji potrzeb pacjentow i barier w dostepie do technologii medycznej;
e oceny wptywu technologii na rozne grupy spoteczne i identyfikacji nierownosci;

e uzupetnienia wynikow dowoddéw naukowych o perspektywe pacjenta
i jego otoczenia.

Wyniki ww. konsultacji nalezy przedstawi¢ w formie przejrzystej syntezy jakosciowe;j
uzyskanych informacji, uwzgledniajgce;:

e dane dot. zaangazowanych organizacji pacjentow i opis sposobu
ich pozyskania (w tym informacje o potencjalnych powigzaniach branzowych
i aspektach z nimi zwigzanych);

e doswiadczenia pacjenta z chorobg, tj. wptyw na jakosS¢ zycia pacjenta
i jego otoczenie, oraz z aktualnie dostepnymi/refundowanymi formami leczenia,
oraz bariery/niezaspokojone potrzeby z nimi zwigzane;

e istotne dla pacjenta wyniki (efekty) leczenia (w szczegdlnosci te, ktdre nie sg
mierzone w badaniach klinicznych);

e doswiadczenia pacjenta z oceniang technologig medyczna, jesli byto to mozliwe
w ramach wczesniejszego dostepu (np. Ratunkowy Dostep do Technologii
Lekowych etc.);

e podgrupy pacjentow, ktére mogg odnie$¢ szczegolne korzysci lub napotkac
trudnos$ci w korzystaniu z ocenianej technologii medyczne;;
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e dodatkowe dane, ktére w opinii organizacji pacjenckich sg istotne w kontekscie
ocenianej technologii medyczne;.

Do uzyskania ww. danych zaleca sie wykorzystanie kwestionariusza opracowanego
przez Agencje, zalgczonego do niniejszego dokumentu  wytycznych.
Wypetnione kwestionariusze nalezy zatgczy¢ do przedstawionej analizy.

Synteze jakos$ciowg danych pochodzgcych z ww. konsultacji nalezy przedstawic
w formie tabelarycznej, uwzgledniajgc krotkie podsumowanie najwazniejszych
whnioskéw dotyczgcych aspektow spotecznych oraz stanowiska pacjentow.

6.1.2.Wplyw na organizacje ochrony zdrowia

6.2.

Wprowadzenie nowej technologii medycznej moze zmieni¢ lub zaktdcic sposob
organizacji ustug zdrowotnych, co moze miec istotne konsekwencje dla systemu
ochrony zdrowia i jego interesariuszy.

Zaleca sie weryfikacje, czy decyzja w zakresie finansowania ocenianej technologii
wptywa na dotychczasowg organizacje udzielania $wiadczen. W zwigzku
z powyzszym, zaleca sie uzasadnienie wptywu ocenianej technologii medycznej na
strukture i procesy organizacyjne systemu ochrony zdrowia (np. zmiany
w infrastrukturze, procedurach, zasobach kadrowych, szkoleniach, systemach IT).
Warto uwzgledni¢ rowniez potencjalny wptyw na przeptyw pacjentéw i koordynacje
opieki (np. zmiany w Sciezkach pacjenta, czas oczekiwania, koordynacja miedzy
poziomami opieki), ale i bariery lub czynniki sprzyjajgce wdrozeniu ocenianej
technologii medycznej (j. identyfikacja barier organizacyjnych i propozycje rozwigzan
systemowych).

Zaleca sie podsumowanie kluczowych wnioskdéw z ww. czesci odnoszacych sie
wytgcznie do aspektow organizacyjnych nieuwzglednionych dotychczas w ramach
przeprowadzonych analiz HTA. W przypadku zidentyfikowania konsekwenciji istotnych
z punktu widzenia systemu ochrony zdrowia, nalezy dokonac ich kwantyfikacji
w pozostatych czesciach analiz HTA, o ile jest to mozliwe, wraz ze wskazaniem
odpowiednich zrédet bibliograficznych.

Aspekty etyczne

Weryfikacja zagadnien etycznych w kontekscie oceny technologii medycznych jest
kluczowa dla spotecznej akceptacji ich stosowania/finansowania. Zgodnie z trescig
nizej opisanych podrozdziatbw zaleca sie uwzglednienie uzyskanych informacji
w ramach analizy wptywu na system ochrony zdrowia oraz analizy ekonomicznej.

6.2.1. Gtéwne zasady etyczne w kontekscie oceny technologii medycznej

Wsréd gtdwnych wartosci  etycznych wymienia sie zasade: sprawiedliwosci,
poszanowania autonomii, nieszkodzenia, dobra pacjenta | poszanowania
godnosci cztowieka.
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Zaleca sie uwzglednienie nastepujgcych aspektow etycznych ocenianej technologii
medycznej:

e zgodnos¢ z zasadg sprawiedliwego dostepu, w tym niepogtebianie spotecznych
nierownosci w zdrowiu;

e zgodnos¢ z zasadg poszanowania autonomii, w tym swiadome wsparcie decyzji
pacjenta;

e akceptowalny stosunek korzysci do ryzyka dla pacjenta;

e zgodnos¢ z wartosciami spotecznymi i kulturowymi, w tym ryzyko braku
akceptacji spotecznej, stygmatyzacji i dyskryminaciji;

e mozliwos¢ powstania dylematow moralnych u pacjenta/ swiadczeniodawcy.

Wskazowki dotyczgce identyfikowania lub uwzgledniania istotnych od strony etycznej
aspektbw w ocenie technologii medycznych zawiera m.in. kontrolna lista
zaproponowana przez Hofmann’a 2005, struktura Heintz 2015% czy Equity Checklist
for Health Technology Assessments (ECHTA, Benkhalti 2021x'i),

6.2.2. Analiza wptywu technologii medycznej na nieréwnosci w zdrowiu

Analiza wptywu na nieréwnosci zdrowotne ma charakter uzupetniajgcy, jednak zaleca
sie jej przeprowadzenie, gdy technologia medyczna:

e moze istotnie zmieniC dostep do profilaktyki, diagnostyki lub leczenia
dla okreslonych grup populacyjnych,

¢ ma nierbwnomierny wptyw na grupy zroznicowane pod wzgledem spotecznym,
ekonomicznym i miejsca zamieszkania;

e zwieksza ryzyko wykluczenia, np. poprzez wymagania technologiczne, cyfrowe,
finansowe lub organizacyjne,

e |ub w sytuacji, gdy dostepne dane epidemiologiczne wskazujg na istotne
réznice we wskaznikach zdrowotnych lub obcigzeniu chorobg miedzy regionami
lub grupami spoteczno-ekonomicznymi.

Dopuszcza sie uzupetnienie tych informacji o odpowiednie pytania z Equity Checklist
for Health Technology Assessments (ECHTA, Benkhalti 2021%V), ktére identyfikujg
kwestie réwnosciowe zwigzane ze stosowaniem ocenianej technologii medyczne;j.
Pytania te nalezy dostosowac i ocenia¢ zgodnie z przyjetym celem analizy.

Zaleca sie wymienienie w analizach zrédet uwzglednionych informacji wraz z opisem
ich ograniczen.

W analizie wptywu na nierownosci w zdrowiu zaleca sie stosowanie stratyfikaciji
mozliwej do odtworzenia w warunkach polskich. Preferowane kategorie obejmuja:

e status spoteczno-ekonomiczny (np. dochdd, zagrozenie ubdstwem, dane
GUS),

e miejsce zamieszkania (wie$/miasto, obszary peryferyjne, dostepnos$é
Swiadczen NFZ),

o wyksztatcenie,
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e wiek,
e niepetnosprawnosc,
e grupy kliniczne o ograniczonym dostepie do swiadczen,

e czynniki zwigzane z organizacjg systemu (np. liczba osrodkow
specjalistycznych, limity Swiadczen).

W uzasadnionych przypadkach dopuszcza sie zastosowanie innych kategorii,
o ile zostang przedstawione przestanki merytoryczne i dane zrédtowe w tym zakresie.

Zakres ww. analizy zalezy od dostepnosci mierzalnych danych. W zaleznosci
od dostepnych danych ilosciowo-jakosciowych zaleca sie rozwazenie jednego z trzech
wymienionych scenariuszy:

1. analiza zaawansowana - elementy DCEA17 (ang. Distributional Cost-
Effectiveness Analysis), ktéra moze zosta¢ przygotowana, jesli dostepne sg
dane z podziatem na podgrupy, lub mozliwe jest oszacowanie réznych efektéw
zdrowotnych, lub tez kosztéw dla odmiennych populacji;

2. analiza rozszerzona — ilosciowa, gdzie dopuszcza sie wykonanie poréwnan
rozpowszechnienia choroby miedzy grupami, roznic w przezywalnosci,
umieralnosci lub  jakosci  zycia, roznic w dostepie do  sSwiadczen
(kolejki, dostepnos¢ osrodkéw);

3. analiza minimalna — opisowa, ktéra zawiera identyfikacje potencjalnych grup
narazonych; opis obecnych nierownosci w dostepie, diagnostyce i wynikach
zdrowotnych; ocene wptywu technologii na potencjalne zmiany w tych
nierdwnosciach; odniesienie do barier strukturalnych, organizacyjnych
i spotecznych.

DCEA nie nalezy traktowac jako analizy referencyjnej, jej przeprowadzenie nie jest
wymagane.

Niezaleznie od zakresu ww. analizy, zaleca sie jednoznaczne przedstawienie:
ograniczen danych wynikajgcych z barier spotecznych (np. brak udziatu oséb
starszych w badaniach klinicznych), potencjalnych kierunkéw btedéw oraz wptywu tych
ograniczen na interpretacje wynikow.

Jednoczesnie analiza wptywu na nierdwnosci w zdrowiu nie zastepuje oceny klinicznej
ani ekonomicznej, lecz je uzupetnia.

Aspekty prawne

Aspekty prawne obejmujg zgodnos¢ technologii medycznej oraz sposobu
jej wdrazania z obowigzujgcymi przepisami prawa, w szczegolnosci dotyczgcymi praw
pacjenta, organizacji systemu opieki zdrowotnej, bezpieczenstwa stosowania
technologii medycznej, zasad finansowania irefundacji technologii medycznych
ze Srodkdéw publicznych.

7 DCEA, zaawansowana metoda oceny efektywnosci kosztowej technologii medycznych, ktéra wykracza
poza $rednie wyniki i uwzglednia nierdwnosci w dystrybucji korzy$ci zdrowotnych w réznych grupach spoteczno-
ekonomicznych, pomagajgc w podejmowaniu decyzji o odpowiedniej alokacji zasobow
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Zakres analizy aspektéw prawnych nalezy okresli¢é proporcjonalnie do specyfiki
ocenianej technologii. Pogtebiona analiza jest zasadna w szczegdlnosci wtedy, gdy
technologia wymaga zmiany przepisow, wptywa na prawa pacjenta, wigze sie
z regulacjami dotyczgcymi danych osobowych lub stwarza ryzyko niezgodnosci
z obowigzujgcym prawem. W pozostatych przypadkach dopuszcza sie krotkie
wskazanie, ze nie zidentyfikowano szczegdlnych zagadnieh wymagajgcych odrebnej
analizy prawne;.

Zaleca sie uwzglednienie uzyskanych informacji w analizie wptywu na system ochrony
zdrowia, zgodnie z trescig nizej opisanego podrozdziatu.

6.3.1. Gtéwne zagadnienia prawne

Celem tej czesci jest wskazanie, jakie przepisy prawa trzeba uwzgledni¢ oraz jakie
ryzyka zwigzane z ich przestrzeganiem mogg wptywa¢ na mozliwos¢ stosowania
i finansowania technologii medycznej w Polsce.

W szczegolnosci nalezy rozwazyc:

e czy propozycja finansowania analizowanej technologii medycznej nie stoi
W sprzecznosci z obowigzujgcymi przepisami prawa albo stwarza koniecznos¢
dokonania zmian w przepisach prawa;

o W analizie zaleca sie uwzglednic¢ te przepisy krajowe i unijne, ktére majg
znaczenie dla ocenianej technologii medycznej i warunkujg mozliwosé
jej stosowania i finansowania ze $srodkéw publicznych w Polsce, o ile jest
to istotne dla analizy aspektow prawnych danej technologii medycznej;

o zaleca sie wskazaC w szczegodlnosci przepisy z zakresu: oceny technologii
medycznych, refundacji lekéw, finansowania swiadczen opieki zdrowotnej,
prawa farmaceutycznego, dziatalnosci leczniczej, systemu informac;ji
w ochronie zdrowia, praw pacjenta, ochrony danych osobowych,
badan klinicznych produktéw leczniczych, pozwoleh na dopuszczenie
do obrotu produktow leczniczych;

e czy propozycja finansowania ocenianej technologii medycznej oddziatuje
na prawa pacjenta lub prawa cztowieka (jesli dotyczy, nalezy wowczas wskazac
te prawa wraz z ich wptywem na oceniang technologie).
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7. Aspekty wykorzystania narzedzi Al w ocenie

71.

technologii medycznych

W procesie oceny technologii medycznych coraz czesciej praktyczne zastosowanie
znajdujg narzedzia informatyczne oparte nasztucznej inteligencji. lch dynamiczny
rozwoj i rosngce znaczenie dla HTA uzasadniajg potrzebe uwzglednienia zagadnienia
w odrebnym rozdziale niniejszych wytycznych.

Niniejszy rozdziat adresowany jest do analitykdw i ekspertow HTA korzystajgcych
z gotowych narzedzi sztucznej inteligencji w toku przygotowywania analiz,
a nie do podmiotéw zajmujgcych sie projektowaniem, rozwojem lub wdrazaniem
tych narzedzi.

Na potrzeby niniejszych wytycznych przyjmuje sie rozumienie pojecia ,sztuczna
inteligencja (Al)” zgodne z definicjg przytoczong przez OECD (Organisation for
Economic Co-operation and Development) Petne brzmienie definicji oraz zakres
pojeciowy stosowany w niniejszych wytycznych przedstawiono w Glosariuszu.

Narzedzia sztucznej inteligencji sg traktowane jak inne narzedzia analityczne
wykorzystywane w HTA, ktorych wyniki podlegajg ocenie metodologicznej, walidaciji,
starannemu doborowi danych oraz ostroznej interpretaciji.

W rozumieniu niniejszych wytycznych, do narzedzi Al zalicza sie w szczegdlnosci
rozwigzania wykorzystujgce metody uczenia maszynowego (machine learning, ML), w
tym generatywng sztuczng inteligencje oraz duze modele jezykowe (large language
models, LLM), a takze inne techniki o analogicznej funkcji, stosowane na
poszczegolnych etapach przygotowywania analiz HTA.

Z uwagi na dynamike rozwoju narzedzi Al wytyczne koncentrujg sie na kluczowych
zasadach ich stosowania. Zapisy obejmujgce szczegotowe lub techniczne aspekty
wykorzystania narzedzi Al majg ograniczong trwatos¢ i uzytecznosc¢ w czasie.

Celem niniejszego rozdziatu jest okreslenie ogélnych zasad, ktére wyznaczajg warunki
wykorzystania tych narzedzi w procesach HTA.

Cel i uzasadnienie zastosowania Al (adekwatnos¢)

Wykorzystanie sztucznej inteligencji w procesach HTA wymaga wyraznego i
Swiadomego rozdzielenia dwoch kwestii: celu zastosowania Al oraz jego uzasadnienia
(adekwatnosci).

Zastosowanie narzedzi Al nalezy poprzedzi¢c jasnym okresleniem celu oraz
uzasadnieniem ich uzycia, odnoszgcym sie do konkretnego zadania analitycznego lub
decyzji, a nie do samej technologii.

Adekwatnos¢ zastosowania narzedzi Al nalezy jednoznacznie uzasadnié¢ poprzez
wykazanie, ze ich uzycie stanowi wiasciwe podejscie do danego problemu w
poréwnaniu z metodami tradycyjnymi, z uwzglednieniem potencjalnych konsekwenc;ji
oraz niepewnosci zwigzanych z wykorzystaniem Al. Jednoczesnie zastosowanie Al w
pracach HTA podlega zasadzie proporcjonalnosci: im wiekszy wptyw danego
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zastosowania Al na kohcowe wnioski i rekomendacje, tym wyzsze wymagania
dotyczace uzasadnienia metodologicznego jego zastosowania.

Jawnos¢ i wyjasnialnos¢

Zastosowanie narzedzi sztucznej inteligencji w analizie HTA powinno byC jawne
i wyjasnialne w stopniu odpowiednim do ich roli w procesie. Wyjasnialno$¢ nalezy
rozumiec jako mozliwos¢ zrozumienia sposobu wykorzystania narzedzia Al w procesie
analizy, w tym jego roli, zakresu zastosowania oraz wptywu na uzyskane wyniki
i wnioski. Nie odnosi sie ona do koniecznosci szczegdétowego wyjasnienia
wewnetrznych mechanizméw dziatania modelu. Opis wykorzystania Al nalezy
przedstawi¢ w sposob umozliwiajgcy krytyczng ocene jego wptywu na przebieg analizy
oraz wnioski.

W szczegolnosci jawnos¢ zastosowania Al obejmuje wskazanie:

« celu i zakresu zastosowania wykorzystanych narzedzi Al (np. wsparcie selekcji
literatury, przyspieszenie ekstrakcji danych, przygotowanie wstepnej wersji
opisu wynikéw badan);

e opisu wykonywanych zadanh na poszczegolnych etapach analizy (np.
klasyfikacji publikacji wzgledem kryteriow wtgczenia, ekstrakcji danych
liczbowych z publikaciji, identyfikacji duplikatow, generowania streszczen);

« danych identyfikujgcych narzedzie — co najmniej nazwa, wersja oraz data
uzycia narzedzia, a takze — w miare dostepnosci — wskazanie srodowiska lub
sposobu jego wykorzystania (np. aplikacja webowa, AP, integracja lokalna);

w przypadku modeli generatywnych/LLM dodatkowo informacja o aktualnosci
wiedzy modelu (np. deklarowana data odciecia wiedzy) Iub opis
wykorzystanych mechanizmoéw dostepu do zewnetrznych zrédet (np. RAG,
mechanizmy przeszukiwania aktualnych zasobow zewnetrznych) wraz z datg
dostepu i 0gding charakterystykg zrodet;

w przypadku braku dostepnosci powyzszych informacji — wskazanie tego
ograniczenia;

« wskazania, w jaki sposéb zapewniono walidacje wynikow uzyskanych z
wykorzystaniem narzedzia Al;

e istotnych ograniczen zastosowania narzedzia Al oraz ich potencjalnego
wptywu na uzyskane wyniki i wnioski;

e wskazania, w jaki sposdb zapewniono nadzér cziowieka nad wykorzystaniem
narzedzia Al,
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Powyzsze informacje nalezy uwzgledni¢ w raporcie HTA, odpowiednio do miejsca
wykorzystania Al.

Nadzor cztowieka

W pracach HTA wykorzystanie Al nalezy traktowac jako narzedzie wspierajgce proces
analityczny, a nie jako podmiot decydujgcy, wartosciujgcy lub wnioskujacy
w zastepstwie cztowieka.

W kazdym przypadku wykorzystania Al w pracach HTA nalezy zapewni¢ model
nadzoru cztowieka adekwatny i proporcjonalny do wptywu danego zastosowania Al na
kluczowe ustalenia analityczne, wnioski oraz rekomendacje koncowe.

Nadzoér ten nalezy realizowaC w szczegolnosci poprzez weryfikacje wynikow na
kluczowych etapach procesu, na ktérych zastosowano elementy automatyzaciji.

Rozstrzygniec¢ o istotnym znaczeniu dla wynikow analizy HTA nie nalezy podejmowac
w sposob w petni automatyczny. Zaleca sie, zeby wyniki te podda¢ merytoryczne;j
weryfikacji oraz zatwierdzeniu przez cztowieka przed ich zastosowaniem.

Odpowiedzialnos¢ za interpretacje wynikow oraz skutki wykorzystania narzedzi Al
w analizach HTA ponosi cztowiek sprawujgcy nadzor nad ich zastosowaniem
i wykorzystaniem w analizach HTA.

Walidacja

Walidacja stanowi element oceny czy wyniki uzyskane przy wykorzystaniu narzedzi Al
w analizach HTA sg wiarygodne i uzyteczne z punktu widzenia celéw danej analizy.
Walidacje nalezy rozumie¢ w sposob zgodny z podejsciem stosowanym wobec innych
narzedzi analitycznych wykorzystywanych w HTA.

Odpowiedzialnos¢ za rzetelnos¢ wynikéw analizy oraz za koncowe wnioski HTA ponosi
autor raportu. Celem walidacji nie jest szczegétowa ocena techniczna narzedzia Al
jako takiego, lecz krytyczna ocena uzyskanych wynikow oraz ich wptywu na wnioski
analityczne i rekomendacje koncowe, w tym w razie potrzeby odwofanie sie do
dostepnych zewnetrznych dowoddéw walidacji narzedzi Al.

W przypadku narzedzi Al dopuszcza sie brak petnej powtarzalnosci wynikéw, o ile
réznice te nie majg istotnego znaczenia dla stabilnosci i powtarzalnosci wnioskéw
analitycznych. Kluczowa jest spdjnosc i stabilnos¢ wnioskowania, a nie identycznosé
wynikow.

Niezaleznie od charakteru narzedzia Al, proces analizy HTA nalezy przedstawi¢ w
sposéb umozliwiajgcy jego zrozumienie, krytyczng ocene oraz ocene wptywu
przyjetych zatozen, danych wejsciowych i innych istotnych informacji na uzyskane
wyniki i wnioski.

Etyka, zgodnos$¢é prawna, cyberbezpieczenstwo

Nalezy zapewni¢ przestrzeganie standardéw etycznych i prawnych w zastosowaniu Al
podczas opracowywania analiz HTA.
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Wykorzystanie Al nie jest domysinie akceptowalne. Nalezy wykazac, ze jego
wykorzystanie miesci sie w granicach prawnych okreslonych w obowigzujgcych
dokumentach regulacyjnych, w tym w przepisach dotyczgcych m.in. ochrony danych
osobowych, prawa autorskiego, dostepu do informacji publicznej oraz regulacji
wiasciwych dla oceny technologii medycznych.

Narzedzia Al nalezy wykorzystywa¢ wytgcznie zgodnie z ich przeznaczeniem oraz
zakresem, dla ktorego zostaty zaprojektowane i udokumentowane.

Korzystajac z narzedzi Al nalezy zapewni¢ odpowiedni poziom cyberbezpieczenstwa
dla modeli, danych wejsciowych i wynikéw oraz wykorzystywanej infrastruktury.
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Aneks 1

Wytyczne przeprowadzania Oceny Technologii Medycznych (HTA), Krakéw-
-Warszawa, marzec 2007

Grupa robocza ds. opracowania wytycznych

Tomasz Bochenek

Andrzej Gabryel

Tomasz Hermanowski

Pawet Kawalec

Maciej Niewada

Rafat Nizankowski — Przewodniczacy
Ewa Orlewska

Robert Plisko

Jacek Walczak

Magdalena Wtadysiuk--Blicharz

w zastepstwie M. Niewady w czesci dyskusji uczestniczyt Dominik Golicki
Recenzje

Roman Jaeschke

Wkiad

Ewa Orlewska — wyjsciowy projekt Wytycznych, w szczegoélnosci rozdziatu 3 Analiza
ekonomiczna

Magdalena Wiadysiuk--Blicharz, Robert Plisko — wyj$ciowy projekt rozdziatu 2 Analiza
efektywnosci kliniczne;j

Merytoryczne i organizacyjno--administracyjnie zaangazowanie ze Agencji Oceny Technologii
Medycznych

Norbert Wilk

Kinga Malottki, L ukasz Tanajewski, Anna Zawada

Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA), Wersja 2.1,
Warszawa, kwiecien 2009

Zespot ds. nowelizacji wytycznych
Tomasz Bochenek

Dominik Golicki

Marcin Kaczor

Pawet Kawalec

Romuald Krajewski

Joanna Lis

Krzysztof tanda

60



Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA) AOTMIT 2026

Michat Mysliwiec
Maciej Niewada

Rafat Nizankowski
Maciej Nowicki

Ewa Orlewska

Robert Plisko

Jacek Spfawinski
Jacek Walczak
Magdalena Witadysiuk
Rafat Zy$k

W zastepstwie M. Whadysiuk w czesci dyskusji uczestniczyt Przemystaw Rys
Ze strony AOTM

Lidia Becla

Ewa Kiersztyn

Zbigniew J. Krol — przewodniczgcy Zespotu
Iga Lipska
Bogustawa Osinska

Matgorzata Stawska

Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA, ang. health technology
assessment), wersja 3.0, Warszawa, sierpien 2016

Zespot ds. Aktualizacji Wytycznych

Andratoj¢ Anna

Bata Matgorzata
BieAkowska Marzanna
Bochenek Tomasz

Czech Marcin

Czeczot Jadwiga
Dabrowska Marta
Fac--Skhirtladze Magdalena
Gierczynski Jakub

Kaczor Marcin

Kalinowska Agnieszka
Kawalec Pawet

Kiersztyn Ewa
Konopka--Pliszka Matgorzata
Kope¢ Krzysztof
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Kordecka Anna — zastepca lidera Grupy analizy klinicznej
Lipinska Aneta

Lis Joanna

Luchowska Katarzyna

Maruszczyk Konrad

Mrozek--Ggsiorowska Magdalena

Napierata Grzegorz

Niewada Maciej

Nizankowski Rafat

Nowicki Maciej

Orlewska Ewa

Pelczarska Aleksandra

Pigtkowska Beata

Plisko Robert — lider Grupy analizy ekonomicznej
Polkowska Marta

Szafraniec--Buryto Sylwia Irena

Walczak Jacek

Wcisto Jacek

Wiadysiuk Magdalena — lider Grupy analizy klinicznej
Wrona Witold

Wysoczanski Wojciech — lider Grupy analizy problemu decyzyjnego

Zawada Anna — lider Grupy analizy wptywu na system ochrony zdrowia, koordynatorka prac
Zespotu

Wytyczne oceny technologii medycznych (HTA, ang. health technology
assessment), wersja 4.0, Warszawa, maj 2026
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Aneks 2

Wyszukiwanie i selekcja wartosci uzytecznosci stanéw zdrowia (HSUV)
na potrzeby modeli ekonomicznych

Przygotowujgc analize kosztéw-uzytecznosci (CUA), nalezy mysle¢ w kategoriach
zestawow wartosci uzytecznosci (otrzymanych tg samg metoda, jesli to tylko
mozliwe — pochodzgcych z jednego badania, dobrze dopasowanych do standw
zdrowia wyréznionych w modelu i charakterystyki analizowanej populacji). W ramach
jednego modelu ekonomicznego nie nalezy zestawial i porownywacC wartosci
uzytecznosci standw zdrowia uzyskanych réznymi metodami.

Poszukujgc wartosci uzytecznosci do modelu ekonomicznego, autorzy raportu HTA
moga przyjac¢ jedng z dwoch strategii:

(1) oparcie sie na zrodtach wtérnych;

(2) przeprowadzenie samodzielnie pierwotnego badania wartosci uzytecznosci
standw zdrowia.

Kazda z tych dwoch strategii moze by¢ odniesiona do jednej z trzech kategorii metod
pomiaru uzytecznosci: (a) metod posrednich (wykorzystanie kwestionariuszy, takich
jak np. EQ-5D, SF-6D, HUI), (b) bezposrednich (np. metoda handlowania czasem
(time trade-off, TTO), loterii (standard gamble, SG), wyboru dyskretnego (discrete
choice experiment, DCE)) lub (c) mapowania kwestionariuszy. Preferowanym
podejsciem jest oparcie si¢ na zrédtach wtérnych i wartosciach uzytecznosci
stanow zdrowia uzyskanych metodami posrednimi, najlepiej przy pomocy
kwestionariusza EQ-5D.

Wtoérne zrédta informacji o wartosciach uzytecznosci stanéw zdrowia

Wybér strategii opartej na zrodtach wtdrnych skutkuje koniecznoscig przeprowadzenia
systematycznego przegladu literatury. Systematyczny przeglad w tym zakresie
powinien obejmowac zdefiniowanie kryteriow wigczenia i wytgczenia publikacji
oraz przeszukanie przynajmniej jednej bazy informacji medycznej sposréd MEDLINE
i EMBASE. Mozliwe jest takze wyszukiwanie danych w innych Zrodtach
oraz w wyszukiwarkach internetowych (takze w tzw. szarej literaturze). Obligatoryjnie
nalezy przedstawi¢ odnalezione wartosci uzytecznosci spetniajace kryteria
przegladu wraz z ich charakterystyka — metodg uzyskania, populacjg badang,
szczegotami dotyczgcymi stanu zdrowia badanych; wreszcie zestawienie wartosci
uzytecznosci wybranych finalnie do modelu ekonomicznego.

Strategia oparta na zrodtach wtérnych i wartosciach uzytecznosci stanéw zdrowia
uzyskanych metodami _posrednimi__(1a) stanowi preferowane podejscie
do wyszukiwania wartosci uzytecznosci do modelu ekonomicznego. Przewaga takiego
podejscia jest standaryzacja wykorzystywanych narzedzi oraz prostota
i powtarzalnos¢ pomiaru. Za zrédta danych o wartosciach uzytecznosci moga stuzyc¢:
(1) publikacje  dotyczgce  wynikbw  pierwotnych  badan  uzytecznosci,
(2) niepublikowane dane, najczesciej pochodzgce z badania klinicznego ocenianej
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technologii medycznej, (3) przeglady systematyczne wartosci uzytecznosci stanéw
zdrowia.

Jezeli odnaleziony przeglad systematyczny warto$ci uzytecznosci nie budzi
watpliwosci metodologicznych (co do systematycznosci wyszukiwania), jest aktualny
i zawiera wartosci uzytecznosci dla standw zdrowia wyroznionych w modelu,
dopuszcza sie zaniechanie dalszego wyszukiwania publikacji pierwotnych badan
uzytecznosci.

Jesli model ekonomiczny zbudowano w oparciu o dane z badania rejestracyjnego leku,
a w tym badaniu zbierano wartosci uzytecznosci stanéw zdrowia przy pomocy
kwestionariusza EQ-5D, dopuszcza sie przyjecie tych wartosci uzytecznosci, bez
koniecznoséci szukania alternatyw w ramach przeglgdu systematycznego (przemawia
za tym dopasowanie charakterystyki populacji badanej do problemu decyzyjnego oraz
dopasowanie do standéw zdrowia w modelu ekonomicznym).

Za zrodto wartosci uzytecznosci nie mogg stuzy¢ odnalezione publikacje analiz
ekonomicznych cytujgce pierwotne badania uzytecznosci lub inne analizy
ekonomiczne, chyba ze wyznaczone wartosci pochodzg z badania klinicznego
ocenianej interwencji i szczegotowo opisano metody ich otrzymania oraz nie jest
dostepna oddzielna publikacja dotyczgca wartosci uzytecznosci (zawsze nalezy dazy¢
do dotarcia do pierwotnego badania uzytecznos$ci, aby méc wyekstrahowac i ocenic
szczegoty dotyczgce metody pomiaru wartosci uzytecznosci). W przypadku
nieodnalezienia wartosci uzytecznosci uzyskanych z wykorzystaniem kwestionariusza
EQ-5D (lub rzadziej — nieadekwatnosci kwestionariusza EQ-5D do analizowanego
problemu zdrowotnego) w drugim kroku nalezy poszukiwaé wartosci uzytecznosci
uzyskanych metodg SF-6D lub HUI, a w ewentualnym kolejnym etapie — innymi
metodami posrednimi pomiaru uzytecznosci stanéw zdrowia.

W niektérych sytuacjach zdrowotnych kwestionariusz EQ-5D moze nie by¢ wtasciwym
instrumentem pomiaru wartosci uzytecznosci i wskazane jest zastosowanie innej
metody. Wystgpienie takiej sytuacji nalezy uzasadni¢ na podstawie opublikowanych
danych dotyczgcych trafnosci (ang. validity) Ilub czutosci na zmiany
(ang. responsiveness) zastosowanego narzedzia w populacji docelowej analizy
ekonomiczne;.

W przypadku dostepu do danych indywidualnych pacjentow z badania klinicznego
dotyczgcych wynikdéw pomiaréw uzytecznosci standéw zdrowia metodami posrednimi,
warto przeprowadzi¢ adaptacje uzyskanych wartosci uzytecznosci do
preferencji spoteczenstwa polskiego (polskiego zestawu uzytecznosci standéw
zdrowia; ang. value set) XV, XVi,

Strategia oparta na zrodtach wtérnych i wartosciach uzytecznosci stanéw zdrowia
uzyskanych metodami bezposrednimi (1b). Metody bezposrednie nie sg powszechnie
wystandaryzowane (z wyjgtkiem stosowanych przez niektére grupy badawcze,
np. EuroQol) i mogg by¢ przez réznych badaczy implementowane w réznych
odmianach, co moze bezposrednio skutkowa¢ dodatkowg zmiennoscig
otrzymywanych przez nich wynikbw. Podejscie oparte na poszukiwaniu
opublikowanych wartosci uzytecznosci uzyskanych metodami bezposrednimi
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dopuszcza sie w sytuacji, gdy zawiedzie strategia 1a lub metody posrednie nie sg
odpowiednie dla omawianego problemu zdrowotnego.

Strategia oparta na zrodtach wtérnych i wartosciach uzytecznosci stanéw zdrowia
uzyskanych przy pomocy mapowania _kwestionariuszy (1c). Mapowanie
kwestionariuszy specyficznych chorobowo do generycznych Ilub generycznych
kwestionariuszy jakosci zycia do generycznych miar uzytecznosci zawsze wigze sie
Z niepewnoscig, aczkolwiek niekiedy moze byc¢ jedynym dostepnym sposobem
pozyskania wartosci uzytecznosci do modelu ekonomicznego. W praktyce mozna
spotka¢ sie z jedng z dwoch sytuacji: (1) dostepne sg opublikowane
(lub niepublikowane) wyniki mapowania, (2) dostepne sg wyniki badania klinicznego
dotyczgce jakosci zycia mierzonej kwestionariuszem generycznym lub specyficznym
chorobowo oraz opublikowany algorytm mapujgcy, a autorzy analizy ekonomicznej
sami dokonujg translacji wynikow jakosci zycia do wartosci uzytecznosci.
Wykorzystana metoda mapowania oraz wskazniki jej dopasowania powinny zosta¢
we wlasciwy sposob  udokumentowane. Wskazane jest przeprowadzenie
systematycznego przegladu literatury pod katem zidentyfikowania opcjonalnych metod
mapowania. W przypadku odnalezienia kilku algorytméw nalezy przeprowadzié
analize wrazliwosci oceniajgcg niepewnos¢ zwigzang z zastosowaniem mapowania.

Samodzielne pierwotne badanie uzytecznosci

Samodzielne pierwotne badanie uzytecznosci nie jest wskazane jako podstawowe
zrodto wartosci uzytecznosci do modeli ekonomicznych w Polsce.

Strategia oparta na pierwotnym badaniu wartosci uzytecznosci stanéw zdrowia
metodami posrednimi (2a). Stanowi najtatwiejsze i najbardziej wystandaryzowane
podejscie do pierwotnego pomiaru warto$ci uzytecznosci. Instrumentem z wyboru jest
EQ-5D. W przypadku pomiaru preferencji przy zastosowaniu kwestionariusza EQ-5D-
3L zaleca sie wykorzystanie polskiego zestawu norm uzytecznosci, uzyskanego za
pomocg metody handlowania czasem. W przypadku pomiaru preferencji przy pomocy
kwestionariusza EQ-5D-5L zaleca sie wykorzystanie polskiego zestawu norm
uzytecznosci, uzyskanego za pomocg metod handlowania czasem oraz wyboru
dyskretnego (DCE, discrete choice experiment)Vi. W przypadku wystepowania
alternatywnych zestawéw norm dla populacji polskiej nalezy odmienne wartosci
uzyteczno$ci przetestowac w analizie wrazliwosci.

Strategia oparta na pierwotnym badaniu warto$ci uzytecznosci stanéw zdrowia
metodami bezposrednimi_(2b). Bezposredni pomiar uzytecznosci jest zadaniem
ztozonym i kosztownym. Metody nie sg w petni wystandaryzowane. Biorgc pod uwage
powyzsze, opisywane podejscie nie jest zalecane, z wyjatkiem sytuacji, gdy zawiodg
strategie oparte na zrodtach wtérnych (1) oraz strategia 2a. W przypadku wyboru tej
strategii preferowanym podejsciem jest metoda wyboru dyskretnego (DCE, discrete
choice experiment).

Strategia oparta na pierwotnym badaniu wartosci uzytecznosci stanéw zdrowia
z wykorzystaniem technik mapowania (2c). Opracowanie nowego algorytmu
mapujgcego jest zadaniem ztozonym i niewystandaryzowanym. Biorgc pod uwage
powyzsze, opisywane podejscie nie jest zalecane, z wyjatkiem sytuacji, gdy zawiodg
strategie oparte na zrodtach wtérnych (1) oraz strategie 2a i 2b.
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Uwagi koncowe dotyczace wartosci uzytecznosci

Jesli uzasadnia to temat opracowania i model ekonomiczny posiada takg
funkcjonalnos¢, zestaw wartosci uzytecznosci w analizie ekonomicznej powinien
zosta¢ skorygowany o polskie normy populacyjne w zaleznosci od wieku i ptci (ang.
population norms) XVii. Xviii

Jesli zidentyfikowano alternatywny zestaw uzytecznosci, ktory spetniat warunki
wyszukiwania, odpowiada charakterystyce stanow zdrowia w modelu oraz jest
akceptowalny metodologicznie, nalezy przetestowac jego wptyw na wyniki analizy
ekonomicznej w ramach analizy wrazliwosci.

Ze wzgledu na kluczowy wptyw wyboru wartosci uzytecznosci na wyniki analizy
ekonomicznej nalezy ten proces opisa¢é w sposdb szczegodlnie staranny
i transparentny. Sam opis metod i wynikéw wyszukiwania, z pominieciem opisu
procesu wyboru wartosci do modelu, jest niewystarczajgcy.
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Aneks 3

Objasnienia uzytych skrétow

AMSTAR - skala oceny jakosci przeglgdéw systematycznych i metaanaliz, (ang. a measurement tool
to assess systematic reviews and meta-analysis),

AOTMIT — Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikaciji

ATC - klasyfikacja anatomiczno--terapeutyczno--chemiczna lekéw oraz innych srodkéw i produktow
wykorzystywanych w medycynie (ang. Anatomical Therapeutic Chemical Classification System)

BIA — analiza wplywu na budzet (ang. budget impact analysis),
CEAC - krzywa akceptowalnosci kosztowej efektywnosci, (ang. cost effectiveness acceptability curve)
CER - wspoiczynnik efektywnosci kosztéw, (ang. cost--effectiveness ratio)

Cochrane (Cochrane Handbook) — niezalezna miedzynarodowa organizacjg non-profit, ktérej celem
jest utatwienie podejmowania swiadomych decyzji dotyczacych leczenia poprzez m.in. tworzenie
analiz zgodnie z zasadami medycyny opartej na dowodach (EBM); Cochrane Handbook — podrecznik
opisujgcy metodologie tworzenia tych analiz

CUR — wspotczynnik uzytecznosci kosztéw (ang. cost--utility ratio)

EBM — medycyna oparta na dowodach, (ang. evidence--based medicine)

EFTA — Europejskie Stowarzyszenie Wolnego Handlu (ang. European Free Trade Association)
EMA — Europejska Agencja Lekéw, (ang. European Medicines Agency)

EMBASE - biomedyczno--farmakologiczna baza bibliograficzna wydawnictwa Elsevier, (ang. Excerpta
Medica dataBASE)

EQ--5D (EQ--5D--3L, EQ--5D--5L) — kwestionariusze pomiaru jakosci zycia, (ang. EuroQol five
dimensions questionnaire)

FDA — Amerykanska Agencja Zywnosci i Lekéw (ang. Food and Drug Administration)
HRQoL — jako$¢ zycia uwarunkowana stanem zdrowia, (ang. health--related quality of life)
HTA — ocena technologii medycznych, (ang. health technology assessment)

ICD--9--CM — Miedzynarodowa Klasyfikacja Procedur Medycznych, (ang. International Classification
System for Surgical, Diagnostic and Therapeutic Procedures)

ICD-10, ICD-11 — Miedzynarodowa Klasyfikacja Choréb i Probleméw Zdrowotnych (ang. International
Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems),

ICER — inkrementalny wspétczynnik efektywnosci kosztow (ang. incremental cost-effectiveness ratio)

ICUR — inkrementalny wspétczynnik uzyteczno$ci kosztow
(ang. incremental cost-utility ratio)

ITC — porébwnanie posrednie terapii (ang. indirect treatment comparison)

ISPOR - ang. International Society for Pharmacoeconomics and Outcomes Research
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IPD — dane na poziomie indywidualnych pacjentéw/uczestnikéw badania (ang. Individual Patient Data)

ITT — populacja zgodna z zaplanowanym leczeniem (ang. intention-to-treat)

LY — lata zycia, (ang. life years)

LYG — zyskane lata zycia, (ang. life years gained)

MAIC — skorygowane poréwnanie posrednie (ang. matching-adjusted indirect comparison),
MCID — minimalna klinicznie istotna réznica (ang, Minimal Clinically Important Difference)

MedDRA - klasyfikacja uktadéw i narzgdow stuzgca do opisu dziatan niepozadanych produktow
leczniczych (ang. Medical Dictionary for Regulatory Activities)

MEDLINE - baza bibliograficzna utrzymywana przez National Library of Medicine (ang. Medical
Literature Analysis and Retrieval System Online)

ML-NMR — wielopoziomowa metaregresja sieciowa (ang. Multilevel Network Meta-Regression)
NMA — metaanaliza sieciowa (ang. Network Meta-Analysis)

NMB — dodatkowy efekt uzyskany dzieki zastosowaniu nowe;j terapii, wyrazony w jednostkach
monetarnych, pomniejszony o dodatkowy koszt zwigzany z zastosowaniem nowe;j terapii, (ang. net
monetary benefit)

PICOS - skrot mnemotechniczny okreslajgcy elementy strategii wyszukiwania w przeglgdzie
systematycznym: P — populacja, w ktérej dana interwencja bedzie stosowana; | — interwencja; C —
komparatory; O — efekty zdrowotne, czyli punkty koncowe, wzgledem ktérych oceniana bedzie
efektywnos$c kliniczna; S — rodzaj wigczanych badan (ang. patient/population, intervention,
comparison, outcome, study)

PKB — produkt krajowy brutto

PRISMA — schemat selekcji badan do przegladéw systematycznych literatury i metaanaliz (ang.
Reporting ltems for Systematic Reviews and Meta--Analyses)

PSUR - okresowy raport o bezpieczehstwie, (ang. Periodic Safety Update Report)

PTFE — Polskie Towarzystwo Farmakoekonomiczne

QALY - rok zycia skorygowany o jakos¢, (ang. quality--adjusted life year)

RCT — badanie kliniczne z randomizacjg (ang. randomized controlled trial)

REA — poréwnawcza ocena efektywnosci klinicznej (ang. relative effectiveness assessment)

RWD - dane pochodzgce z badan prowadzonych w warunkach rzeczywistej praktyki klinicznej, (ang.
real world data)

RWE — dowody pochodzace z badan prowadzonych w warunkach rzeczywistej praktyki klinicznej,
(ang. real world evidence)

SMDM - ang. Society for Medical Decision Making
STC — symulowane poréwnanie leczenia (ang. Simulated Treatment Comparison)

UE — Unia Europejska
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URPL - Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobdjczych
VAS — wizualna skala analogowa (ang. visual analogue scale)

WHO (WHO Uppsala Monitoring Centre) — Swiatowa Organizacja Zdrowia, prowadzgca centrum
monitoringu bezpieczenstwa lekéw w Uppsali, ang. World Health Organization)
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