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rozprawy doktorskiej w formie opublikowanego cyklu prac
Pani mgr Anety Meli-Kalickiej

realizowanej w ramach Rady Dyscypliny Nauk o Zdrowiu,

Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego w Warszawie
w dyscyplinie nauki o zdrowiu
pt. ;Rekomendacje AOTMIT w poszczeg6lnych obszarach terapeutycznych

na tle innych agencji HTA”,

Problematyka racjonalizacji wydatkéw na ochrong zdrowia oraz efektywnego
podeymowania decyzji refundacyjnych to obecnie podstawa i ,zasada dzialania® majgca
ogromne znaczenie w dobie rosngeych koszidw opieki zdrowotnej, starzenia sie populacji,
rozwoju nowych technologii medycznyeh oraz wzrastajgcych oczekiwan spolecznych,
szezegolnie w aspekcie szeroko pojetej farmakoekonomiki. W odpowiedzi na te wyzwania
szereg krajéw wdrozyto (lub wdraza na réznych poziomach) systemy oceny technologii
medycznych (Health Technology Assessment — HTA), ktorych podstawowym i zasadniczym
zadaniem jest dostarczanie rzetelnych, wielowymiarowych i systematycznie poprawnych analiz
stuzgcych wsparciu  decydentéw w  procesie decyzyjnodci finansowania $wiadczen
zdrowotnych. Polska wprowadzila ocene HTA do systemu refundacyjnego w 2005 r., a w 2009
r. powolana zostata Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji (AOTMIT,
pierwotnie AOTM) jako wyspecjalizowana jednostka odpowiedzialna za formulowanie
potencjalnych rekomendacji dotyczacych zasadnosci finansowania ocenianych lekow,
wyrobéw medycznych, srodkéw spozywezych specjalnego przeznaczenia oraz procedur
medycznych,

Wspolczesne systemy opieki zdrowotnej coraz czgscie] staja przed koniecznodeig
podejmowania decyzji w warunkach opartych na tzw. ~ograniczonych zasobach”, przy
wysokim tempie pojawiajgcych sig innowacji terapeutycznych, ale réwniez rownoczesnie silnie
rosngeych oczekiwaniach spolecznych wzgledem dostgpnosci i jakosci $wiadczer. Dawno juz
minal czas kiedy pacjent jest ,zadowolony” z tzw. »Wyleczenia™ — teraz oczekuje, ze jego
jako$¢ zycia znaczaco sie poprawi...nie tylko w aspekcie jednostki chorobowej, ale przede
wszystkim jego oczekiwan.
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Z tego powodu rozwéj narzedzi wspierajacych procesy decyzyjne, w tym systemow
oceny technologii medycznych (HTA), stal si¢ nie tylko podstawa racjonalizacji, ale i
praktyczna (ze wzgledow medycznych i ekonomicznych) koniecznodcig. W Europie HTA
ewoluowato od prostych analiz kosztow poprzez interdyscyplinarne procesy oceny dowodow
naukowych, prognozowanie skutkow kliniczno-ekonomicznych do pelnego szacowania
wphywu interwencji na funkcjonowanie systemu opieki zdrowotnej.

HTA formalnie funkcjonuje jako podejécie naukowo-eksperckie, ale jego praktyczne
zastosowanie w systemach refundacyjnych nie jest jednak jednolite na catym dwiecie.
Poszczegdlne kraje roznig si¢ m.in. zakresem integracji HTA w proces decyzyjny, autonomia
instytucji oceniajacych oraz stopniem powiazania rekomendacji z koncowymi decyzjami
refundacyjnymi. Czesé panstw przyjgto model scentralizowany, w ktérym jedna agencja HTA
odpowiada za calo$¢ procesu, inne kraje natomiast przyjety modele oparte na wielu osrodkach
lub panelach eksperckich.

Nie bez znaczenia pozostaje takze rola wartosei jak przyjety poziom gotowosci do
placenia (willingness to pay), hierarchia dowodéw, zaufanie do danych rejestracyjnych i real-
world evidence, jak réwniez akceptacja niepewnoéci klinicznej. W wielu krajach dodatkowym
czynnikiem réZnicujgeym sg porozumienia o podziale ryzyka (risk-sharing agreements),
mechanizmy negocjacyjne z producentami, a takze kultura polityczna i stopien transparentnosci
decyzji publicznych.

W tym kontekscie rosnie znaczenie prob systematycznego, porownawczego podejscia
do analizy rekomendacji refundacyjnych. Poréwnanie stanowisk poszczegdlnych agenciji
krajowych nie jest wylacznie dziataniem informacyjnym, lecz przede wszystkim umozliwia
identyfikacjg rozbieznosci oraz potencjalnych punktow krytycznych, ktére moga wplywac na
skutecznodé wdrazania innowacji medycznych. Analiza rekomendacji HTA — szczegOlnie
w podziale na obszary terapeutyczne — pozwala ocenié, na ile przyjete kryteria decyzyjne sa
stabilne, a na ile podatne na ewentualne czy potencjalne interpretacje wptywu instytucjonalne
i polityczne.

Istotna role w takich analizach odgrywa w ostatnich latach Polska, ktérej system HTA,
chot¢ relatywnie mtody, wydaje sie by¢ jednym z bardzie] zinstytucjonalizowanych w Europie
Srodkowo-Wschodniej. AOTMIT, jako podmiot rekomendacyjny, pelni kluczows rolg
w procesie podejmowania decyzji refundacyjnych (rekomendacji). Mimo stosowania
miedzynarodowych wytycznych (np. EUnetHTA Core Model, wytyczne GRADE czy
CHEERS), procesy oceny w Polsce niekiedy odbiegajg od standardow stosowanych przez inne
agencje w krajach zachodnich. Pytanie o przyczyny tych réznic pozostaje istotne nie tylko
z perspektywy powiedzmy - naukowej, ale tez w aspekcie praktyki decyzyjnej, efektywnosci
alokacji érodkéw finansowych — mozna powiedzie¢ pewnej sprawiedliwodci systemu ochrony
zdrowia”.

Biorac powyzsze pod uwagg stwierdzam, ze zagadnienie, ktore porusza w swojej pracy
Doktorantka Pani mgr Aneta Mela-Kalicka jest szczegolnie istotne — wieloaspektowo — ale
szezegblnie w aspekcie AOTMIT oraz HTA. Wazne sq réwniez potencjalne mozliwos¢ jakie
daje poréwnanie analiz i rekomendacji poszezegélnych instytucji w Polsce i krajach objetych
niniejszym badaniem.
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Przedstawiona do oceny praca stanowi zbi6r 3 prac opublikowanych w latach 2023-
2024 o lgcznym Impact Factor IF = 9,300 oraz MEiN = 310 (dane na daty publikacji
niniejszych prac). Prace te wezedniej zostaly zrecenzowane i uznane naukowo, dotyczyly
migjsca i roli agencji HTA, spdjnosei i rozbieznosci rekomendacji oraz czasu od rejestracii leku
do rekomendacji refundacyjnych.

Calkowity dorobek naukowy Doktorantki zastugujacy na wyréznienie to:
a) Impact Factor IF = 53,134;
b) MEIN = 1829,

Na bibliografi¢ pracy doktorskiej (w ramach publikacji) skladajg sie¢ 141 pozycje
pismiennictwa - liczba pozycji w poszczegdlnych publikacjach: publikacja 1 — 82 pozycje;
publikacja 2 — 24 pozycje; publikacja 3 — 35 pozycji.

W ukladzie omdéwienia dysertacji zostaly uzyte 33 pozycje literaturowe.

We wstepie opisu dysertacji Doktorantka przedstawita w obszernej formie kontekst
teoretyczny i praktyczny tematu dysertacji, pokazujac zaréwno historie rozwoju HTA na
swiecie i w Polsce, jak i istotne roznice organizacyjne pomiedzy poszczegdlnymi agencjami
funkcjonujacymi w réznych modelach: . lekkim” (np. CADTH w Kanadzie, PBS w Australii),
oraz ,.cigzkim™ (np. NICE w Anglii, HAS we Francji). Szczegélnie cenne jest osadzenie badan
w aktualnej perspektywie europejskiej, z odniesieniem do inicjatyw takich jak EUnetHTA oraz
planowane od 2025 roku wprowadzenie wspélnej oceny klinicznej (Toint Clinical Assessment)
na poziomie UE.

Dalej zostaly przedstawione zwigzle, ale doktadnie cele pracy: gléwny — analiza
rekomendacji AOTMIT w poréwnaniu z innymi agencjami HTA oraz 2 dodatkowe (analiza
i poréwnanie systemoéw refundacyjnych) wraz z 3 etapami rozprawy doktorskiej. Lacznie wstep
i cele badan stanowia ok. 4 strony opisowe.

W dalszej czgsci Autorka pokusila sie o zaznaczenie potencjalnej nowatorskoéci Swoich
badan oraz uzasadnienie potaczenia poszezegélnych prac w jeden zwarty tematycznie cykl —
co jest zreszta wymogiem tego typu dysertacji — poszerzajac opisy poszczegdlnych etapdw.
Lacznie 5 stron.

Nastgpnie przedstawiono skrétowo opis wynikéw 3 prac (2 prace oryginalne plus
1 przeglad systematyczny) stanowigcych cykl podlegajacych ocenie publikacji w ukladzie
chronologicznym, gdzie Doktorantka byla za kazdym razem pierwszym autorem:

1. Aneta Mela, Elibieta Rdzanek, Janusz Jaroszyniski, Marzena Furtak-Niczyporuk,
Mirostaw Jabtoriski, Maciej Niewada. Reimbursement decision-making system in Poland
systematically compared to other countries. Frontiers in Pharmacology [online] 2023 vol.
14, [art. nr] 1153680, 5. 1-11. DOI: 10.3389/fphar.2023.1153680. Open Access. Przeglad
Systematyczny. Impact Factor: 4,4 MEiN: 140

2. Aneta Mela, Dorota Lis, Elzbieta Rdzanek, Janusz Jaroszyfiski, Marzena Furtak-
Niczyporuk, Bartomiej Drop, Tomasz Blicharski, Maciej Niewada, AOTMiT
reimbursement recommendations compared to other HTA agencies. The European
Journal of Health Economics [online] 2024 vol. 25, s. 1291-1310. DOI: 10.1007/s10198-
023-01655-x. Open Access. Praca Oryginalna. Impact Factor: 3,1 MEiN: 100
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3. Aneta Mela, Andrzej Tysarowski, Elzbieta Rdzanek, Tomasz Blicharski, Janusz
Jaroszyfiski, Marzena Furtak-Niczyporuk, Karina Jahnz-Rézyk, Maciej Niewada. Time
from approval to reimbursement recommendations in healthcare systems with centralized
HTA processes. Focus on the Polish HTA agency. Expert Review of Pharmacoeconomics
& Outcomes Research [online] 2024, s. 1-9. DOI: 10.1080/14737167.2024.2416240.
Open Access. Praca Oryginalna. Impact Factor: 1,8 MEiN: 70

Wyniki badan zostaly przedstawione w postaci recenzowanych prac w punktowanych
(IF i MEiN) czasopismach. Cheiatbym zaznaczy¢, iz dane te zostaly przedstawione bardzo
przejrzyscie i logicznie (zgodnie z wymogami czasopism) oraz z zachowaniem petnych zasad
poréwnywalnosci.

W publikacji nr 1 Autorka pokusila si¢ o szeroko zakrojong analize poréwnawcza
(przeglad pismiennictwa) systemow refundacyjnych obowigzujgcych w wybranych krajach
Europy i §wiata, ze szczegdlnym uwzglednieniem roli HTA. Badaniem objeto m.in. takie
pafistwa jak Anglia, Walia, Szkocja, Irlandia, Niemcey, Francja, Holandia, Norwegia, Szwecja,
Australia, Nowa Zelandia oraz Kanada. Analiza koncentruje sig na kluczowych etapach procesu
refundacyjnego, poczawszy od momentu inicjowania wniosku, az po koncowe decyzje
refundacyjne i ich implikacje systemowe. Glownym celem byla identyfikacja podobienstw
i roznic w strukturze i funkcjonowaniu instytucji HTA oraz ustalenie, w jakim stopniu przyjete
rozwigzania mogg wphywaé na efektywnos¢ i spojnos¢ podejmowanych decyzji.

Czeé¢ analizy poswiecona jest bezpodrednio funkcjonowaniu agencji HTA — ich
statusowi prawnemu, zakresem dzialania, stopniem niezaleznosci oraz wplywem na decyzje
refundacyjne. We wszystkich badanych krajach istnieja dedykowane agencje HTA, przy czym
czesé z nich — jak CADTH w Kanadzie czy NICE w Anglii — posiada ugruntowana pozycje
instytucjonalna i funkcjonuje od wielu lat jako niezaleiny organ doradczy. W pozostalych
przypadkach HTA bywa zintegrowane z innymi strukturami administracyjnymi lub dziata
w ramach szerszego systemu oceny i taryfikacji éwiadezen zdrowotnych.

Podsumowujge, zawarte w artykule poréwnania siuzg lepszemu Zrozumieniu
mechanizméw refundacyjnych oraz inspiruja do dyskusji nad mozliwymi  kierunkami
usprawnienia systemu refundacyjnego w Polsce.

W drugiej pracy Autorka (Autorzy) dokonuje analizy poréwnawcze] rekomendacji
refundacyjnych wykonanych przez AOTMIT na tle 11 innych agencji HTA dzialajacych
w Europie i tzw. krajach rozwinigtych. Praca o charakterze ilosciowo-przekrojowym dotyczyta
okresu 2014-2019 — gdzie HTA w Polsce funkcjonowalo juz jako uznany element systemu
refundacyjnego. Wykonano analize 464 produktéw leczniczych 1 525 wskazan, dla ktérych
Europejska Agencja Lekéw (EMA) wydata pozytywna decyzje rejestracyjng. Lacznie oceniono
2496 rekomendacji refundacyjnych opublikowanych przez 12 agencji HTA, w tym AOTMiT,
NICE (Anglia), HAS (Francja), IQWiG/G-BA (Niemey), NCPE (Irlandia), ZIN (Holandia),
NoMA (Norwegia), TLV (Szwecja), CADTH (Kanada), PBS (Australia), PHARMAC (Nowa
Zelandia) oraz AWMSG (Walia). W analizie wykorzystano tylko rekomendacje odnoszace sig
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do nowych lekéw oraz nowych wskazan rejestracyjnych, eliminujac ocene lekéw generycznych
oraz wskazan spoza obszaru autoryzacji EMA.

Podsumowujge, badania pokazaly, iz AOTMIT wykazuje tzw. umiarkowany poziom
zgodnodci z rekomendacjami innych agencji HTA. Najwieksza zbieznosé dotyczyla
rekomendacji wydanych przez NICE (Anglia), NCPE (Irlandia), CADTH (Kanada) i PBS
(Australia) — co moze wskazywac na podobne kryteria oceny, zblizona hierarchi¢ waznosci
dowodow naukowych oraz podobng tzw. ,kulture decyzyjnosei”™. Wérdd ocen rozbieznych
czgsto  wystgpowaly rdinice interpretacyjne zwigzane z efektywnoscia kosztows,
ograniczeniem populacji docelowej lub warunkami refundacji.

W trzecim artykule poruszono problematyvke niezwykle istotna z punktu widzenia
pacjentéw, decydentéw oraz systeméw opieki zdrowotnej jakim jest czas od chwili
dopuszczenia leku do obrotu do momentu wydania rekomendacji refundacyjnej przez
narodowe agencje HTA. Opdznienia w tym zakresie zasadniczo wplywaja nie tylko na
dostgpnos¢ terapii, ale przede wszystkim (zdaniem Recenzenta) na réwnoéé w dostepie do
swiadezen zdrowotnych. Celem badania bylo poréwnanie dlugosei tvch okreséw w wybranych
krajach o scentralizowanych procedurach HTA, w tym Polsce. Przedstawione badanie miato
charakter retrospektywnej analizy danych empirycznych i objeto 326 produktéw leczniczych,
dla ktérych w okresie objetym analiza wydano 1942 rekomendacje refundacyjne, odnoszace sie
do 386 wskazan terapeutycznych, Uwzglgdniono pierwsza rekomendacje opublikowana dla
danego wskazania przez kazda z analizowanych agencji HTA — co pozwolito uniknaé ,.bledow™
wynikajacych z rewizji lub aktualizacji decyzji w kolejnych latach. W analizie zastosowano
szereg miar statystycznych, co pozwolilo na szczegdlowe opisanie nie tylko sredniego czasu
oczekiwania, ale takze okresli¢ tzw. rozproszenie wynikdw, co jest istotne w kontekscie lekow
zaliczanych do tzw. ,,przelomowych”, czgsto ocenianych szybeiej niz inne produkty lecznicze.

Podsumowujae — wyniki pokazaty, ze Polska — nalezy do krajéw, w ktorych proces od
rejestracji leku do wydania rekomendacji refundacyjnej jest relatywnie dhugi. Najkrotszy sredni
czas rekomendacji odnotowano w Wielkiej Brytanii (NICE), Kanadzie (CADTH) i Holandii
(ZIN) — co zdaniem Autorki (Autor6w) mozna polaczy¢ z wdrozeniem szybkich sciezek oceny
(np. fast-track, early access schemes) oraz potencjalnie lepsza synchronizacja miedzy
procesami rejestracyjnymi 1 refundacyjnymi.

Omoéwienie wynikow zostalo przez Autorke przedstawione w jasny i zdaniem
Recenzenta, bardzo przejrzysty sposob. Doktorantka bardzo dobrze orientuje si¢ w poruszanej
w rozprawie doktorskiej tematyce. Dodatkowa wartoscig jest (zdaniem Recenzenta) bardzo
dobrze przygotowane tzw. wyniki ogolne poparte az 12 rozbudowanymi tabelami i 2 rycinami
- dobrze omdwione.

Calos¢ pracy doktorskiej zamyka 6 wnioskow (bardzo obszernych), ale ktore zostaly
wyciagniete klarownie i rzeczowo. Podsumowaé je mozna stwierdzeniem, iz mimo istnienia
wspolnych ram metodycznych dla HTA, funkcjonowanie poszczegdlnych agencji oraz
struktura ich rekomendacji znacznie si¢ réznia. Rekomendacje wydawane przez AOTMIT
cechujg si¢ wigksza zbieinoscia z agencjami z Kanady i Nowej Zelandii niz z europejskimi
instytucjami, przy czym schemat ich uzasadniania najbardziej przypomina model irlandzki.
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W Polsce istotne znaczenie przywigzuje si¢ do czterech aspektow: skutecznosci klinicznej,
bezpieczenstwa, efektywnosci kosztowej i wplywu na budzet — przy czym ostatni z nich
wyraznie czesciej determinowat negatywne rekomendacje w poréwnaniu do innych agencji.

W tym miejscu chcialbym podkreslic, iz przeprowadzone badania majg — w opinii Recenzenta
— charakter innowacyjno-decyzyjny w formie zebrania danych publikacyjnych
w podjetej (bardzo istotnej i szeroko ujetej) tematyce analiz porownawezych rekomendacji
refundacyjnych AOTMIT z 11 agencjami HTA na $wiecie, uwzgledniajgc jednoczesnie wiele
obszardéw oceny. Zastosowanie ,,frojstopniowego” podejscia badawezego pozwolilo nie tylko
na identyfikacje rozbieinosci, ale takie na wskazanie ich systemowych i metodologicznych
przyezyn, co stanowi unikatowy wkiad w tematyke harmonizacji HTA.

Praktycznie zadnych uwag wiecej z obowigzku Recenzenta — nie wnosz¢ — poza
sugestia, iz same wnioski mozna bylo ujac¢ bardziej skrétowo — majac na uwadze bardzo dobrze
przygotowane omowienia wynikow.

Prace oceniam zatem bardzo wysoko — pragnac podkresli¢, iz przedstawiona do oceny
dysertacja w formie zwartych publikacji wykazuje zdaniem Recenzenta niezaprzeczalng
warto$¢ poznawczo-decyzyjng w aspekcie HTA.

Na podstawie przedstawionych powyze] dowodow oceniana rozprawa speinia warunki
okreslone art. 187 Ustawy Prawo o szkolnictwie wyiszym i nauce (Dz. U. 2018 poz. 1668
z pézn. zm.), dlatego wnioskuje do Rady Dyscypliny Nauk o Zdrowiu Warszawskiego
Uniwersytetu Medycznego o przyjecie rozprawy oraz dopuszezenie Pani mgr Anety Meli-
Kalickiej do dalszych etapéw postgpowania o nadanie stopnia doktora.

Jednocze$nie wnosz¢ o wyrdznienie tej dysertacji ze wzglgdu na merytoryke oraz
jako&¢é przedstawionych prac (analiz).
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