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Récapitulatif général
2

bƻƳōǊŜ ŘΩŀǾƛǎ ŘƛǎǇƻƴƛōƭŜǎ Υ мм

Problématiques : hépatite C (5), hypertension pulmonaire (1), VIH (1), AVC 
(1), cancer du sein (1), vaccins (2)

Types de modèles : modèle de Markov agrégé, modèle de Markov 
individu centré, modèle de survie partitionnée, modèle à compartiments  

Logiciels utilisés : DigitlizeiI, Stata, R, WinbuG, Excel programmation VBA, 
TreeAgePro,

±ŜǊŘƛŎǘ Υ ŜŦŦƛŎŀŎƛǘŞ Ŝǎǘ ŘŞƳƻƴǘǊŞŜ όпύΣ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ŘŞƳƻƴǘǊŞŜ όтύ



VUEDôENSEMBLE
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Nom DCI Date de valid. CEESP Laboratoire CRO Type de Modèle

Eliquis® Apixaban 02/07/13 Pfizer ? Modèle de Markov 

Kadcyla® Trastuzumabemtansine 11/03/14 Roche Evidera Modèle de survie partitionnée

SOVALDI® sofosbuvir 15/04/14
GileadSciences 
Internat

? Modèle de Markov

Tivicay® Dolutégravir 27/05/14 ViivHealthcare UkLtd RTI Modèle de micro-simulation

Rotarix® 
Rotavirushumain,

souche RIX4414, vivante 
atténuée

22/07/14
Glaxosmithkline
Biologic

Cemka-Eval Modèle de Markov statique + arbre de décision

RotaTeq® vaccin rotavirus, vivant 16/09/14 Aventis Pasteur Msd ?
Modèle de transmission dynamique (à compartiments)
+ arbre de décision

Olysio® Siméprévir 14/10/14
Janssen CilagInternat 
Nv

? Modèle de Markov

Adempas® Riociguat 14/10/14 Bayer Pharma Ag Evidera Modèle de Markov

Harvoni® ledipasvir/sofosbuvir 26/05/15
GileadSciences 
Internat

? Modèle de Markov

Exviera® dasabuvir 09/06/15 AbbVie Ltd UMIT un arbre de décision+ Modèle de Markov 

Viekirax®
ombitasvir/paritaprévir/ rito

navir
09/06/15 AbbVie Ltd UMIT

un arbre de décision +
Modèle de Markov 
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Traitements de l'hépatite C chronique



REVUE DES ÉVALUATIONS ÉCONOMIQUES ACTUELLES 
POUR LES TRAITEMENTS DE L'HÉPATITE C CHRONIQUE

5

* Townsend, R., McEwan, P., Kim, R., Yuan, Y., 2011. Structural Frameworks and Key Model Parameters in Cost-Effectiveness Analyses for Current and Future Treatments of Chronic Hepatitis C. 
Value in Health 14, 1068ς1077.



EXEMPLE DE L'APPROCHE DU MODÈLE DE MARKOV
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* Townsend, R., McEwan, P., Kim, R., Yuan, Y., 2011. Structural Frameworks and Key Model Parameters in Cost-Effectiveness Analyses for Current and Future Treatments of Chronic Hepatitis C. 
Value in Health 14, 1068ς1077.



¢w!L¢9a9b¢{ 59 [ΩI;t!¢L¢9 /
7

Stade 
(score 

Metavir)

Sous-
populations

Stratégies 
comparées

Modèle Logiciel
# d'états 
de santé

RDCR
Frontière
ŘΩŜŦŦƛŎƛŜƴ

ce 

Courbe
accept.

BMN
Modèle 
retourné

CRO

SOVALDI® (sofosbuvir) F0-F3
6 génotypes; naïfs 
ou expérimentés

16

modèle de Markov; 
cycles de 3 mois pour les 

8 premiers cycles; 1 
année à partir du 8ème 

cycle

Excel, 
version 2013

9
deux à 
deux

No ? No ? ?

Olysio® (Siméprévir) F3-F4

génotype 1 et 4; 
patients naïfs; en 

échec de 
traitement

8
modèle de Markov; 

cycles de1 an; avec une 
correction de demi-cycle

Excel, 
version 2014

12

frontière 
ŘΩŜŦŦƛŎƛŜƴŎŜ
par sous-
groupes

Oui Oui No Oui ?

Harvoni® 
(ledipasvir/ sofosbuvir)

F0-F4 ou F2-F4
génotypes 1, 3 et 

4; 44 sous-
populations

20

modèle de Markov; 
adapté du modèle 
publié par Deuffic-

Burbanet al. (2014); 
cycles durent 1 an

Excel 16
frontière 
ŘΩŜŦŦƛŎƛŜƴŎŜ

Oui Oui No ? ?

Exviera® (dasabuvir)

hépatite C 
chronique (F0-

F4) de 
génotype 1

G1a ou G1b; F4 et 
non cirrhotiques 
(F0, F1, F2 ou F3); 
naïf et en échec de 

traitement

21
modèle de Markov +un 
arbre de décision; cycles 

durent 1 an
TreeAge 27

frontière 
ŘΩŜŦŦƛŎƛŜƴŎŜ

Oui Oui Oui ? UMIT

Viekirax® 
(ombitasvir/ paritaprévi

r/ ritonavir)

hépatite C 
chronique (F0-

F4) de 
génotype 1

G1a ou G1b; F4 et 
non cirrhotiques 
(F0, F1, F2 ou F3); 
naïf et en échec de 

traitement

21
modèle de Markov +un 
arbre de décision; cycles 

durent 1 an
TreeAge 27

frontière 
ŘΩŜŦŦƛŎƛŜƴŎŜ

Oui Oui Oui ? UMIT



ERREURS À NE PAS COMMETTRE SUR LES UTILITÉS
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aŞƭŀƴƎŜǊ ƭŜǎ ǾŀƭŜǳǊǎ ŘΩǳǘƛƭƛǘŞ ŜȄǘǊŀƛǘŜǎ ŘŜ ǉǳŜǎǘƛƻƴƴŀƛǊŜǎ ŘΩǳǘƛƭƛǘŞ ǎǘŀƴŘŀǊŘƛǎŞǎ 
différents(EQ5D et HUI3)

Ne donner aucune précision sur le calcul des désutilités associées aux Eis;

Utiliser les ǎŎƻǊŜǎ ŘΩǳǘƛƭƛǘŞ estimés  Ł ƭΩŞǘǊŀƴƎŜǊ en population générale pour 
valoriser les états de santé;

tǊŜƴŘǊŜ ǇƻǳǊ ŀŎǉǳƛǎΣ ƭŜǎ ǎŎƻǊŜǎ ŘΩǳǘƛƭƛǘŞ ǇǳōƭƛŞǎ Řŀƴǎ ŘŜǎ ŞǘǳŘŜǎ ŞǘǊŀƴƎŝǊŜǎ 
ǎŀƴǎ ǎΩƛƴǘŜǊǊƻƎŜǊ ǎǳǊ ƭŜǳǊǎ ŦŀƛōƭŜǎǎŜǎ ƳŞǘƘƻŘƻƭƻƎƛǉǳŜǎΤ

Utiliser les sources de données hétérogènes qui aboutissent à des 
incohérences  dans les pertes ŘΩǳǘƛƭƛǘŞ consécutives au traitement



ERREURS À NE PAS COMMETTRE SUR LES COÛTS
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S
o

va
ld

i® bŜ Ǉŀǎ ŘƛǎŎǳǘŜǊ ŘŜ ƭΩŀǇǇƭƛŎŀōƛƭƛǘŞ Ŝƴ ǾƛŜ ǊŞŜƭƭŜ Řǳ ǇŀǊŎƻǳǊǎ ŘŜ ǎƻƛƴǎ ǘƘŞƻǊƛǉǳŜ

Effectuer le calcul des EIsŜƴ ƴΩŞǘǳŘƛŀƴǘ ǉǳŜ ƭŜǳǊ ŦǊŞǉǳŜƴŎŜΤ ƴŜ Ǉŀǎ ǳǘƛƭƛǎŜǊ ŎŜǎ ƛƴŦƻǊƳŀǘƛƻƴǎ Řŀƴǎ ƭŜ ǊŀǇǇƻǊǘ ǘŜŎƘƴƛǉǳŜ Ŝǘ 
dans le modèle Excel.

Ne pas présenter les détails des GHM utilisés pour estimer le coût des hospitalisations.

O
ly

si
o®

Sous-estimer le coût des EIs, le coût du suivi, etc.

¦ǘƛƭƛǎŜǊ ŘŜǎ ŀǾƛǎ ŘΩŜȄǇŜǊǘǎΣ ǎŀƴǎ ŘƻƴƴŜǊ ŀǳŎǳƴ ŘŞǘŀƛƭ ǎǳǊ ƭŀ ǉǳŀƭƛǘŞ ŘŜǎ ŜȄǇŜǊǘǎ ƛƴǘŜǊǊƻƎŞǎ

hōǘŜƴƛǊ ƭŜǎ ŎƻǶǘǎ ŘŜǎ Şǘŀǘǎ ŘŜ ǎŀƴǘŞ Ł ǇŀǊǘƛǊ ŘŜ ŘƻƴƴŞŜǎ ƛǎǎǳŜǎ ŘΩǳƴ ŀōǎǘǊŀŎǘΣ ǎŀƴǎ ŘƻƴƴŜǊ ŀǳŎǳƴ ŘŞǘŀƛƭ ǎǳǊ ƭŀ ƳŞǘƘƻŘŜ 
ƳƛǎŜ Ŝƴ ǆǳǾǊŜ ǇƻǳǊ ŜǎǘƛƳŜǊ ƭŜǎ ŎƻǶǘǎ ǇŀǊ Şǘŀǘ ŘŜ ǎŀƴǘŞ

H
a

rv
o

n
i® Utiliser un abstract pour renseigner les coûts par état de santé

bŜ Ǉŀǎ ŘƻƴƴŜǊ ǎǳŦŦƛǎŀƳƳŜƴǘ ŘΩŜȄǇƭƛŎŀǘƛƻƴǎ ǎǳǊ ƭΩŜǎǘƛƳŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭŀ ŦǊŞǉǳŜƴŎŜ ŘŜǎ ŞǾŝƴŜƳŜƴǘǎ ƛƴŘŞǎƛǊŀōƭŜǎ

E
xv

ie
ra®

  
V

ie
ki

ra
x® Ne pas être assez précis dans le calcul du coût des traitements médicamenteux

Adopter des perspectives différentes pour estimer les divers postes de coûts

Adopter des méthodes de calcul différentes pour estimer les divers postes de coûts
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Présentation des Résultats et Analyses 

de Sensibilité



BONNES PRATIQUES
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Présenter le résultats des 
RCDR pour les sous-

populations  

(Sovaldi)

Faire une analyse des 
situations de dominance 

faible et forte

(Sovaldi) 

Justifier la variation des 
ǇŀǊŀƳŝǘǊŜǎ Řŀƴǎ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜ 

sensibilité déterministe 
(Sovaldi)

Utiliser des coûts validés 
dans les analyses de scénario 
Ŝǘ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ ǇǊƻōŀōƛƭƛǎǘŜ 

doivent (Olysio)

Présenter dans  le Tornado
les coûts et les QALY 

différentiels de manière 
indépendante ne permet pas 
ŘΩŞǾŀƭǳŜǊ ƭŀ ǾŀǊƛŀōƛƭƛǘŞ Řǳ 

RDCR (Olysio)

Faire les analyses de 
sensibilité pour toutes les 

sous-populations

(Exviera, Viekirax)

Eviter les analyses de 
sensibilité probabiliste sur 
des stratégies dominées

(Harvoni)

Faire varier le prix des 
comparateurs suffisamment 
pour éviter de surestimer 

leur coût 

(Harvoni)

CŀƛǊŜ ƭŀ ǎƛƳǳƭŀǘƛƻƴ ŘΩǳƴ ǇǊƛȄ 
supérieur au prix revendiqué 

dans toutes les sous-
populations

(Harvoni)

Réaliser les analyses de 
sensibilité probabilistes sur 

toutes les durées de 
traitement possibles

(Exviera, Viekirax)

5ƛǎŎǳǘŜǊ ƭŜǎ ƭƛƳƛǘŜǎ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ

(Sovaldi)
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Lecture : chaque courbe

représente le pourcentage des

simulations pour lequel la

stratégie a permis de produire le

bénéfice net le plus important,

soit :

(nombre de QALY gagnés *

disposition à payer pour le

QALY) ïcoût

compte tenu de la disposition à

payer pour un QALY (willingness

to pay).
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Lecture : la courbe représente

la proportion de simulations

dans lesquelles le RDCR de

SMV+Sof+/-R vs pas de

traitement est inférieure à la

valeur de référence.

Par exemple, si la valeur de

référence est de 20 000ú, le

RDCR est inférieur à cette

valeur dans 95% à 100% des

simulations.
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Autres Traitements



Principales réserves

aŜǎǳǊŜ ŘŜ ƭΩŜŦŦƛŎƛŜƴŎŜ ōŀǎŞŜ ǎǳǊ ǳƴŜ ŜǎǘƛƳŀǘƛƻƴ deux à deux des RDCR
La représentativité de la population simulée par rapport à la population française 
ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ŘƻŎǳƳŜƴǘŞŜ
[ŀ ŘǳǊŞŜ ŘŜ ǎƛƳǳƭŀǘƛƻƴ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ƧǳǎǘƛŦƛŞŜ ŀǳ ǊŜƎŀǊŘ ŘŜ ƭΩƘƛǎǘƻƛǊŜ ŘŜ ƭŀ ƳŀƭŀŘƛŜ
Aucune analyse ou discussion de la validité du modèle
[ŀ ƳŞǘƘƻŘŜ ŘΩŜǎǘƛƳŀǘƛƻƴ ŘŜ ŎŜǊǘŀƛƴŜǎ ǇǊƻōŀōƛƭƛǘŞǎ ŘŜ ǘǊŀƴǎƛǘƛƻƴ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ŎƭŀƛǊŜ
[ŀ ǎǳǊǾŜƴǳŜ ŘΩŜŦŦŜǘǎ ƛƴŘŞǎƛǊŀōƭŜǎ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ŀǎǎƻŎƛŞŜ Ł ǳƴŜ ǇŜǊǘŜ ŘΩǳǘƛƭƛǘŞ
Les scores EQ-5D sont valorisés par la matrice anglaise des cx de pondération
[ŀ ƳŞǘƘƻŘŜ ŘΩŜǎǘƛƳŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŎƻǶǘǎ ƴΩŜǎǘ Ǉŀǎ ǊƛƎƻǳǊŜǳǎŜ
!ōǎŜƴŎŜ ŘŜ ŦǊƻƴǘƛŝǊŜ ŘΩŜŦŦƛŎƛŜƴŎŜ
!ōǎŜƴŎŜ ŘΩŀƴŀƭȅǎŜǎ ŘŜ ǎŜƴǎƛōƛƭƛǘŞ ǎǳǊ ŘŜǎ ǇŀǊŀƳŝǘǊŜǎ ƛƳǇƻǊǘŀƴǘǎ
!ōǎŜƴŎŜ ŘΩǳƴŜ ŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜ ǎŜƴǎƛōƛƭƛǘŞ ǇǊƻōŀōƛƭƛǎǘŜ ǎǳǊ ƭŜǎ ōƻƴǎ ŎƻƳǇŀǊŀǘŜǳǊǎ

¢w!L¢9a9b¢ 59 [ΩI¸t9w¢9b{Lhb t¦[ahb!Lw9 
ADEMPAS® (RIOCIGUAT) 15



Choix structurants
Perspective limitée avec un périmètre défini sur les tarifs
Une analyse en sous-population reposant uniquement sur un essai

Modélisation 
Données insuffisantes pour alimenter le modèle dans la sous-population non éligible aux AVK
9ǎǘƛƳŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ǇǊƻōŀōƛƭƛǘŞǎ ŘŜ ǘǊŀƴǎƛǘƛƻƴ Řŀƴǎ ƭŀ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩƛƴŘƛŎŀǘƛƻƴ Ł ǇŀǊǘƛǊ ŘŜ ŘƻƴƴŞŜǎ 
ƛǎǎǳŜǎ ŘΩǳƴŜ ǇƻǇǳƭŀǘƛƻƴ différente et à partir de comparaisons indirectes réalisée sur très peu 
ŘΩŜǎǎŀƛǎ ŎƭƛƴƛǉǳŜǎ

Mesure et valorisation des états de santé et des coûts 
[Ŝǎ ŜǎǘƛƳŀǘƛƻƴǎ Ł ŘƛǊŜ ŘΩŜȄǇŜǊǘǎ ƴŜ ǎƻƴǘ ni justifiés ni décomposées
tǊŞǎŜƴǘŀǘƛƻƴ ǇŜǳ ŘŞǘŀƛƭƭŞŜ ŘŜ ƭΩŀƴŀƭȅǎŜ ŘŜ ŎƻǶǘǎ

Présentation des résultats et analyses de sensibilité 
Analyse de sensibilité déterministe réalisées ǇŀǊ ǊŀǇǇƻǊǘ Ł ŘŜǳȄ ŎƻƳǇŀǊŀǘŜǳǊǎ Řƻƴǘ ƭΩǳƴ Ŝǎǘ ŘƻƳƛƴŞ
Absence de justification des bornes dans les analyses de sensibilité déterministe
!ōǎŜƴŎŜ ŘΩŜȄǇƭƛŎŀǘƛƻƴ ǎǳǊ ƭŀ ƳŞǘƘƻŘŜ de prise en compte des variabilités interindividuelles
5ΩŀǳǘǊŜǎ ǎŎŞƴŀǊƛƻǎ ŀǳǊŀƛŜƴǘ Ǉǳ şǘǊŜ ŜƴǾƛǎŀƎŞǎ

APIXABAN (ELIQUIS®) DANS LA PRÉVENTION 
59 [Ω!±/ 9¢ 59 [Ω9a.h[L9 {¸{¢;aLv¦916
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«Bons» Modèles

KADCYLA® (Trastuzumabemtansine)

TIVICAY ® (Dolutégravir)



Étude ǎƻǳƳƛǎŜ ǇŀǊ wƻŎƘŜ ŞǾŀƭǳŜ ƭΩŜŦŦƛŎƛŜƴŎŜ Řǳ trastuzumabemtansine(T-DM1 ; Kadcyla®) 
Ŝƴ ƳƻƴƻǘƘŞǊŀǇƛŜ Řŀƴǎ ƭŜ ǘǊŀƛǘŜƳŜƴǘ ŘŜ ǇŀǘƛŜƴǘǎ ŀŘǳƭǘŜǎ ŀǘǘŜƛƴǘǎ ŘΩǳƴ ŎŀƴŎŜǊ Řǳ ǎŜƛƴ

[ŀ ǎǘǊŀǘŞƎƛŜ Ł ƭŀǉǳŜƭƭŜ ƭΩƛƴƴƻǾŀǘƛƻƴ Ŝǎǘ ŎƻƳǇŀǊŞŜ Ŝǎǘ ƭŜ ŎƻƳǇŀǊŀǘŜǳǊ ŘŜ ƭΩŞǘǳŘŜ ǇƛǾƻǘ 
(lapatinib+ capecitabine)

Modèle de cohorte de type « aire sous la courbe » (partitioned survivalmodel); Développé 
sous Excel

Trois états de santé
Å survie sans progression 

Å progression 

Å décès

Analyse de référence :  
Å мфм ссм ϵ κ v![¸  

Å ммф осс ϵ κ ŀƴƴŞŜ ŘŜ ǾƛŜ ƎŀƎƴŞŜ

Analyse probabiliste : 
Å нлн рсу ϵκ v![¸ όL/ Υ мон урт - 301 200); 

Å 129 мфл ϵ κ ŀƴƴŞŜ ŘŜ ǾƛŜ ƎŀƎƴŞŜ όL/ Υ ун плл - 214 454)

KADCYLA® (TRASTUZUMAB EMTANSINE)
18
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KADCYLA® (TRASTUZUMAB EMTANSINE)

19

OS=survie globale

PFS=survie sans progression

PPS= survie post progression 

A chaque instant ὸ, la proportion 
ŘŜ ǇŀǘƛŜƴǘŜǎ Řŀƴǎ ƭΩŞǘŀǘ ŘŜ ǎŀƴǘŞ 
«progression» correspond à la 
différence entre la survie globale 
et la survie sans progression : 
ὖὖὛὸ ὕὛὸ ὖὊὛὸ

Le nombre de patientes dans 
chaque état de santé à chaque 
cycle du modèle est déterminé 
directement à partir de 
ƭΩŜȄǘǊŀǇƻƭŀǘƛƻƴ ŘŜǎ ŘƻƴƴŞŜǎ ŘŜ 
survie globale et de survie sans 
progression.



PLAN COÛT/QALY ET LE COÛT/ANNÉE DE VIE GAGNÉE
KADCYLA® (TRASTUZUMAB EMTANSINE) 20


