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1. INDEKS SKROTOW

AOTMIT

AEs

AESI

AUC

CAT

CI

FEV1

FVC

FEV1/FVC

GKS

GOLD

GRADE

ITT

JADAD

MD

NNH

NNT

OR

POChP

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

zdarzenia niepozgdane (adverse events)

zdarzenia niepozadane o szczegdélnym znaczeniu

pole pod krzywg (area under the curve)

kontrola POCHP wg testu CAT

przedziat ufnosci (confidence interval)

natezona objeto$¢ wydechowa pierwszosekundowa (forced expiratory volume in 1 second)

natezona pojemnos¢ zyciowa (forced vital capacity)

stosunek natezonej objetosci wydechowej pierwszosekundowej do natezonej pojemnosci

zyciowej

glikokortykosteroidy

Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease

Grades of Recommendation, Assessment, Development and Evaluation Working Group

analiza zgodna z intencjq leczenia (intention-to-treat)

skala oceny wiarygodnosci badan klinicznych

roznica $rednich (mean difference)

liczebno$¢ grupy

liczba przypadkoéw

number needed to harm

number needed to treat

iloraz szans (odds ratio)

przewlekta obturacyjna choroba ptuc

znamienno$¢ statystyczna (p-value)
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pkt. | punkt
RCT | randomizowane badania klinicze (randomized clinical trials)
SAES | ciezkie zdarzenia niepozadane (serious adverse evens)
RR | wspétczynnik ryzyka (risk ratio)
SD | odchylenie standardowe (standard deviation)
SE | bfad standardowy (standard error)
SGRQ skala_jakos’ci 2ycia_ wg k_westionariusza Szpitala Sw. Jerzego (Saint George's Hospital
Respiratory Questionnaire)
TDI @ chwilowy wskaznik dusznosci (Transition Dyspnea Index)
TIO | tiotropium
UMEC umeklidynum
Hg | mikrogram (10 gram)
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2. STRESZCZENIE
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3. EFEKTYWNOSC KLINICZNA UMEKLIDYNIOWEGO BROMKU
(UMEC) W POROWNANIU Z TIOTROPIUM (TIO) PODCZAS
12 TYGODNI LECZENIA

3.1. Wyniki wyszukiwania publikacji
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3.2. Charakterystyka populacji
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3.3. Charakterystyka interwencji
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3.4. Skutecznos¢ kliniczna

S
—

Punkt koncowy

Wartos$¢ FEV1
trough

WM FEV:.

(0-12 h, 12-24 h,

0-24 h)

Natezona
pojemnosé
zyciowa
(FVC trough,

Nasilenie
dusznosci wg
wskaznika TDI

Parametry spirometryczne - ocena funkcji ptuc

Gtéwnym  (pierwszorzedowym) punktem koficowym  jest
parametr FEV:1 mierzony przy niskim stezeniu leku. Parametr
definiowany jest jako $rednia z dwdch pomiarédw FEV:
przeprowadzonych po 23 h i 24 h po przyjeciu dawki leku w dniu
84 w populacji PP (per-protocol population).

Wyniki przedstawiono, jako réznice srednich zmian po 85 dniach
leczenia w stosunku do wartosci wyjsciowej.

Srednia wazona réznica (WM) dla FEV: obliczana byta w ciagu
0-12 godzin, 12-24 godzin oraz 0-24 godzin po zastosowaniu
leku w okreslonym dniu terapii.

W badaniu wyniki przedstawiono, jako réznice $rednich zmian
po 84 dniach leczenia w stosunku do wartosci wyjsciowej.
Natezong pojemnos¢ zyciowa analizowano podczas najnizszego
stezenia leku.

W badaniu wyniki przedstawiono, jako réznice $rednich zmian
po 85 dniach leczenia w stosunku do wartosci wyjsciowej.

Kontrola objawéw choroby

Duszno$¢ oceniano za pomocg przeprowadzanego przez badacza
badania kwestionariuszowego z zastosowaniem Transition
Dyspnoea Index (TDI) w dniu 28, 56 oraz 84.

Niniejszy wskaznik sktada sie z 3 domen ocenianych w zakresie
od -3 do 3 punktéw:

> uposledzenie czynnosciowe;
> trudnosci przy wykonywaniu zadan zycia codziennego;
> trudnosci zwigzane z wysitkiem.

Wynik catkowity miesci sie w zakresie -9 do 9 punktéw
(-9 - wysokie nasilenie dusznosci; 9 - niskie nasilenie
dusznosci).

Sposéb
przedstawienia

wynikéw

MD* (95% CI),
znamiennos$¢
statystyczna)

MD* (95% CI),
znamiennos$¢
statystyczna (p)

MD* (95% CI),
znamiennos$¢
statystyczna (p)

MD* (95%(CI)
znamiennos$¢
statystyczna (p)
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Punkt koncowy

Sposéb
przedstawienia
wynikéw

Odpowiedz na
leczenie wg TDI

Kontrola objawéw
POChP wg CAT

Klinicznie istotna
poprawa wg CAT

Stosowanie terapii
ratunkowej

Dni bez
stosowania lekéw
ratunkowych

Jakos$¢ zycia wg
SGRQ

Poprawa jakosci
zycia wg SGRQ

Preferencje
pacjentéw

Istotng klinicznie redukcje nasilenia dusznosci zdefiniowano,
jako wzrost wskaznika TDI o przynajmniej 1 punkt.

W badaniu przedstawiono $rednie zmiany liczby punktéw
uzyskane po 84 dniach leczenia.

Poprawe oznacza: wynik rosnacy.

Liczby oraz odsetki pacjentéw, u ktérych odnotowano istotng,
klinicznie redukcje dusznosci po 12 tygodniach leczenia (dzien
84).

Istotng klinicznie redukcje nasilenia dusznosci zdefiniowano,
jako wzrost wskaznika TDI o przynajmniej 1 punkt.

Test CAT ocenia wptyw POChP na poszczegdlne objawy
w szerszym zakresie niz tylko nasilenie dusznosci.

Oceniany jest kaszel, odkrztuszanie, ucisk w klatce piersiowej,
dusznos$¢, aktywnos$é, sen i energia do dziatania. Wynik testu
CAT ponizej 10 punktéw oznacza fagodnie nasilone objawy
POChP, za$ wynik testu réwny co najmniej 10 punktéw oznacza
pogorszenie ogélnego stanu zdrowia. (max = 40 pkt.). Jest to
kwestionariusz, w ktédrym pacjent moze sam odpowiedzie¢ na 8
pytan w skali od 0 do 5, a catkowity wynik mozna monitorowac
w celu $ledzenia zmian czynnosci ptuc zachodzacych w czasie.
Wykazano, ze wynik CAT pogarsza sie podczas zaostrzen; jest
to narzedzie, ktére zostato opracowane do ditugoterminowej
oceny objawéw podmiotowych. Sktadowe CAT moga nawet by¢
pomocne w identyfikacji chorych na POChP w populacji ogdinej.
W badaniu przedstawiono $rednie zmiany liczby punktéw
uzyskane po 84 dniach leczenia wzgledem wartos$ci wyjsciowych.

Poprawe oznacza: wynik malejacy.

Liczby oraz odsetki pacjentdw, u ktérych wystgpita istotna
klinicznie poprawa zdefiniowana jako zmiana wg CAT = 2 pkt.

Réznica drednich zmian w czestosci stosowania leczenia
doraznego, w przeliczeniu na dobowa, liczbe wziewdw/inhalacji
salbutamolem/albuterolem podczas 12 tygodni terapii.

W badaniu oceniano réznice w odsetkach dni bez stosowania
lekéw ratunkowych (caty okres leczenia w badaniu).

Jakos¢ zycia
Kwestionariusz SGRQ jest narzedziem oceny jakosci zycia,
zawierajgcym 50 pytarh w 3 komponentach: objawy, aktywnos$¢
i wptyw na zycie. Mozliwy wynik zawiera sie w zakresie 0-100;
im wyzszy wynik tym wieksze ograniczenie jakosci zycia.
W badaniu wyniki przedstawiono, jako réznice $rednich zmian
wraz z 95% CI po 84 dniach leczenia w stosunku do wartosci
wyjsciowej.
Poprawe oznacza: wynik malejacy.
Liczby oraz odsetki pacjentdw, u ktérych odnotowano istotng,

klinicznie redukcje liczby punktéw wg kwestionariusza SGRQ po
12 tygodniach leczenia.

Istotng, klinicznie poprawe jakosci zycia pacjentéw zdefiniowano
jako > 4 punktowg redukcje liczby punktéw
w niniejszej skali, w poréwnaniu do wartosci wyjsciowej.

Ocena preferencji pacjenta

Liczby oraz odsetki pacjentéw, ktérzy preferujg zastosowanie

11

OR (95%CI)
znamiennos$¢
statystyczna

MD* (95% CI),

znamiennos$¢
statystyczna (p)

OR (95% CI),

znamiennos$¢
statystyczna (p)

MD* (95%CI),
znamiennos$¢
statystyczna (p)

MD* (95%CI),
réznica median
(95% CI)
znamiennos$¢
statystyczna (p)

MD* (95%(CI)
znamiennos$¢
statystyczna (p)

OR (95%CI)
znamiennos$¢
statystyczna

OR (95%CI)
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Sposob
Punkt koncowy przedstawienia
wynikéw
dotyczace jednego z dwéch inhalatoréw stosowanych w badaniu.
inhalatora

Ocene punktu koricowego przeprowadzono w zaleznosci od
stosowanego inhalatora, bez wzgledu na jego zawartos¢
(leczenie aktywne Ilub placebo).

Liczby oraz odsetki pacjentéw, ktérzy okresdlili stopien trudnosci
Stopien trudnos$ci | obstugi inhalatora w ramach nastepujacego zakresu odpowiedzi:
obstugi inhalatora | bardzo fatwy, fatwy, ani fatwy ani trudny, trudny, bardzo
trudny.

*Réznica wzgledem grupy kontrolnej wyrazona za pomocg LSM (least squares mean)

OR (95%CI)
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3.5. Bezpieczenstwo

= Utrata pacjentdbw z badania (ogétem, =z powodu zdarzen niepozadanych,
z powodu braku skutecznosci leczenia, z innych powodoéw);

= Ciezkie zdarzenia niepozadane ogoétem (niezwigzane/zwigzane ze zgonem);

= Zaostrzenia POChP;

= Przerwanie leczenia z powodu zaostrzen;

= Sercowo-naczyniowe zdarzenia niepozgadane o szczegdlnym znaczeniu;

= Zdarzenia niepozadane ogétem (wystepujace w trakcie leczenia);

= Zdarzenia niepozgdane zwigzane z leczeniem

= Poszczegdlne zdarzenia niepozadane, wystepujace u = 2% pacjentow.
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4. OPIS ARKUSZA W SKALI JADAD

Tabela 31.
Opis arkusza skali Jadad

Pytanie Liczba punktéw

Czy badanie opisano jako randomizowane
(czy zawiera stowa, takie jak ,,randomly”, +1/0
~random”, ,randomisatation”)?

Czy podano opis randomizacji i czy metoda

byta prawidtowa (np. komputerowa itp.)? +1/0
Czy metoda randomizacji zostata opisana -1/0

i byta nieprawidtowa?
Czy badanie opisano jako podwdéjnie zaslepione? +1/0
Czy podano opis sposobu zaslepienia proby +1/0

i czy przeprowadzono je prawidiowo?

Czy metoda zaslepienia zostata opisana -1/0

i byta nieprawidtowa?
Czy podano informacje o utracie pacjentéow +1/0

z okresu leczenia i obserwacji?

4.1. Ocena wiarygodnosci badania
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