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o I'évaluation economique des
programmes de santé reposait sur des analyses
déterministes  (indisponibilité  des données,
nécessité de recourir a des jugements d’experts).

o , elle relevait d’'analyses partiellement
stochastigues ou seules les données d’efficacité
medicale provenaient d’échantillons

o la methode utilisée pour le
traitement de l'incertitude des donnees ne pouvait
étre que I'analyse de sensibilite.
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o on assiste au
développement d’évaluations économiques de type
prospectif, associées a des essais cliniques
randomisés et contrdlés, fournissant des donnees
medicales et économiques.

o en parallele
d’essais cliniqgues permettent :

e des analyses entierement stochastiques (puisque les
colits et les effets sont détermines a partir de donnees
échantillonnées provenant des mémes patients).

e une approche fondée sur le traitement statistique de
I’incertitude impliguant une décision fiable.
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Dans une perspective de contribution de
I'évaluation medico-économique a la deécision, il
est indispensable de :

* tenir compte simultanément de lincertitude

sur la double dimension du et de
de chague programme,

« d'appliguer des a des
Indicateurs basés sur ces deux dimensions.
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Deux indicateurs sont couramment utilisés dans la
pratique de I'’évaluation économique :

1. le Ratio Cout-Efficacité Incremental (RCEI),

2. le Bénéfice Net Incrémental (BNI) monétaire ou
sanitaire.

Une autre approche concerne les courbes
d’acceptabilité.
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II- Les differents types d’incertitude

II-1 Incertitude liee aux choix sur les
parametres du modele

11-2 Incertitude liée aux fluctuations
d’échantillonnage (incertitude statistique)
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Les étapes d’'une évaluation medico-
économique

- Définir les stratégies thérapeutiques a evaluer

- Identifier les résultats cliniques pertinents des
patients

- ldentifier les colts pertinents

- Mesurer et évaluer les résultats cliniques

(DD\

» Mesurer et évaluer les colits

e Tester la robustesse des résultats de |'évaluation
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1.

2.

Deux types d'incertitude

Incertitude liée aux Figure

de Tornado.

C h O IX S u r | eS p aram étres Probabilité de prise en charge aprés le dépistage

(100% - 10% [75%])

du modele (taux
d’actualisation ...)

» an alyse de sensibilité R

Efficacité des ARV (analyse centrale +10%

analyse centrale -20%)

Nombre de tests dans la population non infectée

: Présentation d’'une analyse de sensibilité univariée sous la forme d'un graphique

Coiit du test VIH (10,68 € - 213.5 € [42.70€])

Délai infection-dépistage  10ans-1an [3ans])

(Baisse de 10% - Analyse centrale)

Incertitude liée aux
fluctuations
d’échantillonnage

m) incertitude statistique
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11-1 Incertitude liee aux choix sur les
parametres du modele

- Les analyses de sensibilité
- Un exemple d’analyse de sensibilité

- Les differents types d’analyse de sensibilite

i
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* Objectif : explorer la sensibilité des resultats de
I'étude aux valeurs choisies pour certaines variables,
ou aux hypotheses faites (taux d’actualisation etc.).

 Elle comprend 3 etapes :
1. identifier les principaux parametres incertains,

2. faire des hypotheses sur les intervalles de
variations vraisemblables pour les valeurs de ces
parametres (revue de la littérature, jugements
d’experts, intervalles de confiance autour de la
moyenne, etc.),

3. déterminer (de facon univariee ou multivariée)
I'impact de ces variations sur le résultat final .
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Strategies comparees

** Innovante GEN : test genomigue permettant d’orienter
vers un traitement approprié : anthracyclines + taxanes ou
anthracyclines seules

*» Standard A-T: anthracyclines + taxanes
pour des patientes avec un cancer du sein a un stade avance

Genomic testing

| Good prognosis | & FEC 100

Strategy GEN

[ 1

3 FEC 100 + 3 Docetaxel

YES Poor prognosis

1

Strategy A-T

3 FEC 100 + 2 Docetaxe!
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* Le genotypage a ete realisé (par lpsogen,
Marseilles, France a partir d’échantillons prélevés
sur 246 patientes incluses dans l'essai clinique
randomise PACS 01 (détaillé apres).

* Principal critere d’efficacité :
survie libre de métastase a 5 ans.

* Les deux startégies AT et GEN produisent une efficacité
similaire sur la base de ce critere.

SEG i 4
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Résultats de I'analyse de sensibilité :

 GEN est plus colt-efficace si le prix du test géenomique est
inférieur a 2,090 €.

» A-T est plus codlt-efficace si le prix du test géenomique est
supérieur a 2,919 €.

* Si on considere une baisse de 30% du docetaxel (dG au
passage au generiquee),

“*GEN est plus colt-efficace si le prix du test genomique est dans
I'intervalle ;[ 0 €-1,139 €]

“sAlors que AT est plus codt-efficace si le prix du test génomique est
supeérieur a 1,891 €.

Sﬁm 16




Les types d’analyse de sensibilité

On distingue 4 types d'analyse de sensibilité :
* Analyse univariée

* Analyse multivariée

* Analyse de scénario

* Analyse de seull

i
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* Analyse univariee :

On fait varier une a une les estimations de chaque
parametre afin d’en étudier I'impact sur les résultats

* Analyse multivariée (plus sophistiquée) :

Elle identifie plusieurs parametres incertains et
chacun peut varier dans un intervalle precisé

— Plus réaliste s’il n’y a que quelgues parametres
Incertains, sinon le nombre de combinaisons
possibles devient rapidement tres important.

Sﬁm 18



* Analyse de scénario

On définit une série de scénarios qui représentent
un sous-ensemble de I'analyse multivariée.

En général, on y inclut :
< l'analyse primaire (la plus vraisemblable),
“* I'hypothese la plus pessimiste (la pire),
< et 'hypothese la plus optimiste (la meilleure).

* Analyse de seuil

 On Identifle des valeurs seuils pour des
parametres importants pour la decision.

Sﬁm 19




11-2 Incertitude liée aux fluctuations
d’echantillonnage

Un exemple d’essal clinique : PACSO01

20



e Strategies comparees

“ chimiothérapie innovante : anthracyclines + taxanes
(3 cycles de FEC 100 suivis de 3 cycles of docetaxel)

“ chimiothérapie standard : anthracyclines seules
(6 cycles de FEC100),
pour des patientes avec un cancer du sein a un stade avance

» 1999 patientes incluses dans l'essai cliniqgue randomisé PACS
01 entre 1997 et 2000, dans 85 centres en France et en
Belgique

 Principaux criteres d’efficacité : - survie sans rechute a 5 ans,
- survie globale a 5 ans.

Sﬁm 21




Un exemple d’essail clinique : PACS01

L es décision avec et sans traitement de I'incertitude

e Sans traitement de l'incertitude (liée a I’échantillonnage)

RCEI =9 665 € / QALY gagné
== Décision : nouveau programme cout-efficace adopté

e Avec traitement de l'incertitude

ICa95% =[2372€, 55515 €]

== Décision : conclusion pas directe et dépend du ratio
seuil que la société est disposée a payer

G 2




Traitements : anthracyclines + docetaxel vs anthracyclines
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Il Le Ratio Cout-Efficacite
Incremental (RCEI)

I1I-1 les regles de décision dans le plan CE
avec et sans traitement de l'incertitude

l1I-2 Les méthodes de traitement de
I'Incertitude autour du RCEI

i
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e Le ratio colt-efficacité incremental est définit
comme suit :

RCEI = différence des colts moyens / différence
des effets moyens entre deux programmes.

* C’est une mesure de la productivité d’'un
programme de santé.

* La nature mathématique (ratio de variables
aléatoires) de cet indicateur pose problemes pour
prendre en compte l'incertitude.

Sﬂm
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Représentation graphiqueldu RCEI

Différence des colits moyens

RCEI = pente de (OT)
____-.\‘ .......... e T

| :
O | Différence des
effets moyens
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I1l-1 Les regles de decision dans le plan
CE avec et sans traitement de
I'Incertitude

%G 27



Les regles de décision sans
traitement de lI'incertitude

Différence des colits moyens

Nouveau programme (T,) 1 Nouveau programme (T,)
moins efficace plus efficace

et plus colteux co(teux

= (T,) dominé
et (T,) conservé oT

effets moyens

Nouveau programme (T,) Nouveau programme (T,)
moins efficace plus efficace
et moins couteux et moins couteux

= (T,) dominant adopté

__



Les regles de décision sans
traitement de lI'incertitude

Mean costs difference

A

New treatment (T,) New treatment (T,)
less effective and more effective and
more costly more costly

= (T,) dominated

and (T,) keeped e T

»

Mean effects

difference

New treatment (T,)

more effective

and less costly

= (T,) dominant, adopted

New treatment (T,)
less effective and
less costly

__
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Détermination de la frontiere
d’acceptabilité

* De maniere exogene par la donnée :

—d’une contrainte de budget,

—du prix fictif (ou ratio seuil) que la société est

disposée a payer par unité d’efficacité.
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Les regles de déecision sans
traitement de l’'incertitude

Différence des colits moyens

Différence des
effets moyens

T

Région d’acceptabilité du
programme innovant T,

//
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Les regles de décision avec
traitement de I'incertitude

RC(RCEI) est au-dessous de
la frontiere d’acceptabilite

= le nouveau programme
(T,) est socialement acceptab

Différence des colits moyens

Rl

Différence des
effets moyens

RC(RCEI) = [R!, RS]
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Les regles de décision avec
traitement de I'incertitude

Différence des colits moyens
A RS Rl

RC(RCEI) est au-dessus de
la frontiere d’acceptabilite
= le nouveau programme
(T,) n’est pas socialement
acceptable

= programme standard
(T,) conserveé

Différence des
effets moyens
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Les regles de décision avec
traitement de I'incertitude

Différence des colits moyens
RS

La frontiere d’acceptabilité
appartient a RC(RCEI) R!
= 0N ne peut pas

distinguer statistiquement
les deux traitements /

O Différence des
effets moyens
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11I-2 Méthodes de traitement de
I'Incertitude autour du RCEI
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Le traitement de I'incertitude du RCEI

Il s’agit de résoudre deux problemes simultanément :

1. un probleme mathématique d'instabilité des méthodes de calcul
dans les cas probléematiques ou :

- le dénominateur du ratio s'approche de zéro statistiquement

- le couple (difféerence des colts moyens, différence des
efficacité moyens) s'approche de zéro statistiqguement

- ce sont des cas de figures arrivant fréguemment dans la
pratique de I'évaluation économique.

2. un probleme d'utilisation de ces régions de confiance pour la
prise de décision qui est loin d'étre directe :

- la région de confiance fournie par le calcul mathématique n’est pas
directement utilisable pour la prise de décisions

- le méme RCEI peut correspondre a deux décisions opposees
ii (nécessitant un développement algorithmique important).

36



Résolution du probleme
mathématique

37



Methodes de calcul
des régions de confiance du RCEI

Deux types de méthodes :

e méthodes basées sur la densité du RCEI

— méthodes bootstrap paramétrigue et non
parameétriqgue (percentile, double bootstrap-t et BCA),

e methodes baseées sur la densité du couple (différence
des colts moyens, difference des effets moyens)

— méthode de Fieller.

i
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Bootstrap paramétrique :
Générer une replication

Bootstrap
(AC*, AE¥) suivant une Ic_)|, B
' normale bivariee = ATH
Bootstrap non parameétrigue : N
A partir des données
{{:CIJ El}:{:cﬂa E[}:}}! Repeter‘B fois
Tirer avec remise {R*j L E}

- B G Disribution

i N T oL bootstrap de R
(G Ep), (Co, Eg)y

39
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Meéthodes de calcul :
Methodes bootstrap (2)

» Methode percentile

* Methode percetile-t (+ correction du biais)

* Methode BCA (+ correction de I'asymétrie)

Distribution de R




Methodes bootstrap ré-ordonnéees

C1-COo

>

e
/

E1-EO
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Methodes bootstrap ré-ordonnéees

C1-COo

)

E1-EO

e
/

A




Meéethodes bootstrap ré-ordonnees

C1-COo

>

E1-EO

i
ICER 400 -00

e
/




Meéethodes de calcul des régions de
confiance du RCEI

e Méethodes basées sur la densité du RCEI (méthodes
bootstrap) inapplicables dans les cas :

*+» RCEI de la forme “1/0",
% RCEI de la forme “0/0”,

** tres instables dans ces cas,

% excluent des régions de forme non standard.

e Solution : méthode de Fieller (analytique).

%G y




Méthodes de calcul

RC(RCEI) = [R',R"]

RC(RCEI) =] — oo, R'] U [RS, +co]

QII AC S QI QII QI
R 'R.I
Ratio _Ratio
T seuil o seuil
C AL Jc AL
cas “1/0”
QIII QLV| || QIII - QIV
RC(RCEI) = IR
Cas NN 5o«
problématiques cas “0/0"
___‘.u""“-seu il
8@ \_,/ AFE
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Méthodes de calcul :
La methode de Fieller (1)

Nous supposons que :

X . m wi wio
X (Xg) N(n, ) avec n (@) et () (w‘lg w:;,.

Nous voulons déterminer une région de confiance de niveau (1 — «)
)
pour p = 7.

Pour cela, nous construisons la statistique : Z = X1 — pXao,
Z* 2 oom
~ \"(1) sous (Hy) :p = .

wf + pgwg — 2p w19

P ((Xl - .QX?)E - kl—n-(i’-"? T pzwg —2pwio) < U) =1 —a

%G "




Méthodes de calcul :
La méthode de Fieller (2)

Pour trouver une région de confiance de niveau (1 — «), nous devons

resoudre :

ou

Qlp) <0,

)
Qlp) = xp” +yp+z,
with @ X% - krl_(-]wé,
y = 2(k1—qwi2 __XleE):

|) 2

02
|

Application au RCEI :

™~ i

X1 = différence des colits moyens = pac
X5 = différence des effets moyens = jinp

a7



Méthodes de calcul :
La méthode de Fieller (3)

Les racines du polynome Q (notées RE and R{’") sont données par les
formules suivantes :

- o pr—— TS IR TD) 5
XXy =k awiz — (ki awin — X1 Xo ) — (X5 — by ow3 ) (XT — k1 ow?)

L
R =
' 72 .. .,
"Xﬁ - Jlxl_ﬂ,_.l.i.-rg

(1)

X1 Xo — ki—awiz + V/ (ki—awiz — X1Xo)? = (X5 — ki—awi )(XT — F1—awi)
o 2 -

RU _

iy
()
\ )

%G 1




Les formes des régions de confiance
obtenues avec la méthode de Fieller (1)

A <0 A =0 A = ()
xr > 0 |cas impossible | cas impossible { RE. R{-’r}
r = 0 |cas impossible R demi-droite

49



Les formes des régions de confiance
obtenues avec la méthode de Fieller (2)

CR(R) = [RLj RU}

CRIR) = (_mﬂ RU} U [RL,+oo)

QI

AC

RU

QI
RL

ceiling

frontiey

QIII

AFE

QLV

QII AC o
RL

ceiling

..................fmutim

AE

QIII a1V
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Pour construire une région de confiance du RCEI avec la
methode de Fieller, on procede comme suit :

1) Déterminer un (ou plusieurs) niveau(x) de confiance

2) Calculer le discriminant du polynome A.

Si A <0, la région de confiance obtenue est la droite réelle et
c'est fini.

3) Si A > 0, calculer la moyenne et la matrice de variance-
covariance de (A AE)

4) Calculer les coefficients du polyndme x, vy et z.

5) Calculer les racines du polynomes Q.

6) Déterminer la forme de la région de confiance selon le signe
de x.
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Résolution du probleme
de décision
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Le probleme de la décision-miroir

Qill

Différence des colts moyens

Qlll

Renf

Difference des
effets moyens

Qv

= region fournie par le calcul pas directement utilisable
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Le probleme de la décision-miroir

Qill Req L7 al

treatment
dominates L

R

[
=
L

"
u®"

Qlll Rey | Qlv

= fournir une région de confiance sous forme d’un
simple secteur orienté



Le probleme de la décision-miroir

all s al
RCJ!
/s
V4
V4
/s
Ve
V4
Ve
Standard B *
treatment /
dominates /
/
Il ! I\
QI lQ'IZ'.II f Q

= fournir une région de confiance sous
forme d’un simple secteur orienté



Résolution du probleme
mathématique et du probleme de
décision
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Pour construire une région de confiance du RCEI :
1) Déterminer un (ou plusieurs) niveau(x) de confiance

2) Calculer le discriminant du polynome A.
Si A <0, la région de confiance est la droite réelle et c'est fini.

3) Si A > 0, calculer la moyenne et la matrice de variance-
covariance de (AC,AE) .

4) Calculer les coefficients du polynome x, y et z.
5) Calculer les racines du polynomes Q.

6) Déterminer la forme de la région de confiance selon le signe
de X.

7) Déterminer la direction du simple secteur contenant le couple
(AC.AE)
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Résultats

 La methode de Fieller tronquée est :
mathématiquement applicable et utilisable pour

la décision quelle que soit la forme de la region de

conflance.

e Elle est robuste dans toutes les situations :
< différence d’effet proche de zéro,
<+ données fortement asymetriques,

+» faible taille d’échantillons.
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V- Le Béneéfice Net Incremental (BNI)

IV-1 les regles de décision dans le plan CE
avec et sans traitement de lI'tncertitude

V-2 Les méthodes de traitement de
I'incertitude autour du BNI (BNIS et BNIM)

%G 56




Définition du BNI

. Le bénéfice net incrémental monétaire (BNIM)

 BNIM = R_. difference des effets moyens —

difféerence des colits moyens = Reoparg — pac

e Le bénéfice net incrémental sanitaire (BNIS)

e BNIS = difféerence des effets movens — différence
des colts moyens / Re = pap — piac/Be

* R ratio maximum que la société est disposée a
payer pour une unité d’efficacité supplémentaire.

i
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Représentation graphique du BNI

Différence des colits moyens

Re
\
|
: ~ BNIM
bénéfice net <0 !
< RCEI>R, | === =-- . T~
BNIS >
O Différence des

effets moyens

béméfice net >0
< RCEI < R

BNIM = R différence des effets moyens — difference des colts moyens
BNIS = différence des effets moyeng — différence des colts moyens / R

%G o1
A,



IV-1 Les regles de décision dans le plan
CE avec et sans traitement de
I'Incertitude

%G o2



Les regles de décision sans
traitement de lI'incertitude

Différence des, colits moyens R
C

Bénéfice net BNIS ou BNOM <0
—nouveau programme (T,) pas
acceptable

= programme standard (T,)

conserveé

O Différence des
effets moyens

Bénéfice net BNIS ou BNOM >0
—> nouveau programme (T,) acceptable

et Adopte
|

63



Les regles de décision avec
traitement de I'incertitude

Différence des colts moyens R

RC(INMB) est au-dessous de la
frontiere d’acceptabilité

= le nouveau programme (T,)
est socialement acceptable

O/\ Différence des
effets moyens

RC(INMB) = [BNIM!', BNIMS]

SE i o4
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Les regles de décision avec
traitement de I'incertitude

Différence des colts moyens R

RC(BNI) est au-dessus de
la frontiere d’acceptabilite
= nouveau programme <
(T,) pas acceptable

= programme standard
(To) conserve /

O Différence des
effest moyens

BNIM>  BNIM!

SEGH o5



Les regles de décision avec
traitement de I'incertitude

Différence des colits moyens

A

La frontiére d’acceptabilité "
appartient 8 RC(BNI) "

—=> 0N ne peut pas

distinguer statistiquement

les deux traitements Z
Différence des
effets moyens

BNIM®> R~c¢  BNIM!




V-2 Les methodes de traitement de
I'Incertitude autour du BNI
(BNIS et BNIM)
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Méthodes de calcul des régions de
confiance du BNI

Le BNI monétaire (noté INMB) est estime par sa

moyenne empirique:
INMEB = Re (E, — Eg) — (Cy — Cy).

Sa variance est égale a :

Va.-r(IWE’] = R;f—'_w Var(AE) + 1”&:1*(&-‘5‘) — 2Req cov(&E? &C‘),
1
1
== Z o (RE—« tT‘ZEj -+ C"Erj — QRQJLj}Ej) :
j=0 7

Sa variance estimée :

1

1
var| I NMB) n_ SEj + SE — 2Reseur, ),
j=0 7
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Méthodes de calcul des régions de
confiance du BNI

Approche parametrique

. . TCL = normalité
UNMB ~ N (L-‘a- MB., Va.-r(INIL-fE’]) _, _
asymptotique

Un intervalle de confiance pour le BNI de couverture
(1-a), peut étre determinée par :

CI(INMB) = (L“k-"_-‘L-IB + 2(a/2) \/ ﬁf(fﬂfﬁ]) _,

ou Z(a/2)" est le quantile d'ordre ! —(a/2) de la loi
normale standard ( = 1.96 pour a = 5%).
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Méthodes de calcul des régions de
confiance du BNI
Approche non paramétrique (meéthodes bootstrap)

1) Tirer avec remise n, (resp. n,) couples (colt, effet)
dans les échantillons recevant le traitement (T,)

(resp. (Tp))
2) Calculer les simulations bootstrap : Ci: £i. €5 et £,

3) Calculer la réplication bootstrap BNIM* de BNI

estime par : L L
INMB* = Re(Ef — Ef) — (Cr — C¥) .

4) Répeéter 1. a 3. B fois pour obtenir le vecteur :
(INMB7,...,INMBEg)

G 70




Méthodes de calcul
des régions de confiance du BNI

L'approche des bénéfices nets nécessite :

- la linéarité de la frontiere R. (pas réaliste)

» de donner une valeur particuliere a R,

» car par définition le bénefice net dépend de R :

BNIM = R difference des effets moyens — différence des

colts moyens,
BNIS = différence des effets moyens — différence des codts

moyens /

G 7




Méthodes de calcul des régions de
conflance du BNI

GALSS Thu Qoil 18 174817 2000

4.0

x 10°

INMB
0.0 0.6 1.0 15 20 25 3.0 3.5

-1.0

ceiling ratio

i

0.0 0.4 0.8 1.2 1.€ 2.0 2.4 2.8

< -
x 10°
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V- Approche alternative :
les courbes d’acceptabilité
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Les courbes d’acceptabilité :
Probabilité estimée en fonction de Rc

100

Estimated probability (7)

C 1CoG0o 20000 30200 40000 SCo0C So0C0 FOCoCo 20000 9oCoC 1CCCoC

Value of ceiling ratio (Euros)

ii Marino, P., Siani, C., et al., 2010, “Annals of Oncology. 21(7), 1448-1454.
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Les courbes d’'acceptabilite :
Construction (1)

e Calcul a partir du RCEI :

CE,olRc) = Pr(R< Rc|AE >0)+ Pr(R > Rc|AE < 0),

+oo HeAE
. f f faoan(AG, A)dAT dAG,

i )

o (Calcul a partir du BNI (noté INMB)
CE,..(Rc) = Pr(INMB > 0),

+0

= fm (Re) (inmb(R¢c)) dinmb(H¢),
0
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Les courbes d'acceptabilite :
Construction (2)

Approche paramétrigue

(INMB(Re) — INMB(RG))/0 o« ~ N(0,1).

INMB(R:)

7 (Rp) = inmb(R¢) |
Var(INMB(Re)) )

Avec Var(INMB(Rc)) désigne un estimateur de la
variance de INMB .

i
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Les courbes d'acceptabilite :
Construction (3)

1) On fixe une valeur pour le ratio seull Rc.

2) On fait un grand nombre de simulations et on
compte le nombre de points du nuage pour
lesquels :

|l A DOEl oA o1
LT IT\LU L]l OCT Ol

ou Le BNI est positif.
3) On fait varier Rc et on repart a I'étape 1).

trin nri_Aaceniic A el D
LUT AUTUCTOOUUO UU OCTUII T\,
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Les courbes d'accep4abilité :
Construction (4)
» Etape 2 a partir du RCEI :

B

_ 1

CE Z (R; < Ro,AE; > 0) 4+ I(R} > Re, AE; < 0)],
b:l

IJ.C!C

« Etape 2 a partir du BNI :

CE* (Rc) = ZI INMB(Re) > 0),

ace
E'.- 1
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Les courbes d'acceptabilite :
Construction (5)

Mean costs difference (Euros)

Mean costs difference {Euros)

1500 2500 2500

500

0
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Les courbes d’acceptabilité

Marino, Siani
et al., Annals
of Oncology,

2010.

3500

2500

Mean costs difference (Euros)
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Estimated probability (7)

- -~
= - -t e
- . — — — . 1EQR
B = b . —————— 1CQR confidenc= region 7
- - e T e — Ceiling ralio of BO.000 Furas
= iy * 8 e’ = - {DC.DQALY) peirs
- - T E
| 2oz i
- * pl
=
g

- -~ o}

f . . . . )
bt G L —0.1 —Qa.Q 0.1 0.2 Q.3 O.4 Q.5

Mean QALY= difference (years)
=
= T T T T T T T T T
= . .
<o
o b -
(=%}
= L -
=
e G =
o
[ i .
L
= L ]
=
Ll -
=
o =
=
= | w4
o n L I n I I L 1 L I n L Il L L
8} 10000 20000 0000 40000 S0000C S60000 Joooo 20000 Elelelale) islslslele]

Value of ceiling

ratic (Eurcs)

80



VI- Conclusion

VI-1 Synthese
VI-2 recommandations de la HAS
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. au sujet des résultats des ACE basées
sur le RCEI ponctuel seulement

= les conclusions de ces analyses sont
différentes si on prend en compte I'incertitude
statistigue ou non

* || est indispensable de prendre en compte
I'incertitude statistigue si on veut réalise une
décision fiable.

* Recourir également aux analyses de sensibilite.
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VI-2 Recommandations de la HAS
pour le traitement de I'incertitude

1) Analyse déterministe : graphique de Tornado
(representation graphique d’une analyse de
sensibilité deterministe univariee)

2) Analyse probabiliste : représentation du nuage de
point dans le repere résultat-codt et ellipses de
confiance

3) Analyse probabiliste : représentation de la courbe
d’acceptabilité

G .




VI-2 Recommandations de la HAS
pour le traitement de lI'incertitude

1) Diagramme de Tornado

Figure : Présentation d'une analyse de sensibilite univariee sous la forme d'un graphique
de Tornado.

Probabilité de prise en charge aprés le dépistage
(LO0% - 10 [T5%6])

Coit du test VIH (1068 € - 213.5 € [42,70€]) [ —————

Délai infection-dépistage { 10ans-lan [3ans])

Cas prévalents | 10%6-0,1% [0, 106%4])

Efficacité des ARY (analyse centmle +10% |
analyse centrale -20%4)

Nombre de tests dans la population non infectée
i Baisse de 10% - Analyse centrale)

50000 | 00 000 I50 000 200 000 250 000
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VI-2 Recommandations de la HAS
pour le traitement de I'incertitude

2) Analyse probabiliste

10004

0.04% 0.02%
. 0 -
- Ellipses de 2
confiance 850% et = 7]
0594 Z 2000
- Probabilite estimee = -so00-
d’appartenir a 2 4000
chaque cadrandu = _ | . - TT——T
plan CE. 80.6% o 19.3%
-50004, . . T . , |
—20 —13 —10 -5 0 3 10 15

Difference in Mortality Rates, %
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VI-2 Recommandations de la HAS
pour le traitement de I'incertitude

3) Courbe d’acceptabilitée

Estimated probability (7)
0 20 3 4 S0 6 70 8 90 100

a
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VI- Application :
Exemple et exercice
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Les regles de décision sans traitement
de I'incertitude : exemple

Tableau. 1. Evaluation économique comparative de deux stratégies
de diagnostic de thrombose d’une veine profonde

Coiits Résultats Ratio coiit-résultat
Programme ($ US) (Nombre de ($ par
diagnostics corrects)| diagnostic correct)
1. TPG* seule 321 488 142 2264
2.1PG et phlébographie,
si I'lPG est négative 603 552 201 3003

3. Différence
(du programme 2 par
rapport au programme 1)| 282 064 59 4 781

* IPG : Impédance phlétysmographique
Données tirées du tableau 1, Hull e al. (1981).

i



Les regles de décision sans traitement
de I'incertitude : exemple

Figure Ratios cotit-efficacité moyens et différentiels
Colts (C)
(1000 $)
A
R e B
. (C=1603 522)
. | (E=2m
; %’\. ':
=t i .
> i
golf S e Y *5@'?;;* WA |
7 1 (C=321488) !
i 7 L (E=142) |
i (s 5
0 | T = i »
0 50 100 150 200 Effets (E)
(cas détectés)
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Merci pour votre attention et
bonne continuation
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