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Samenvatting

Het is voorbesluitnemergastig om in te schatten welke interventies goed werken en kosteneffectief
Zijn in de gezondheidszor@aarom zijn er verschillende manieren om te kijken naar de verdeling van
het budget voor de gezondheidszorg, waaronder Health Technology AssessmentBiHHYA is

€én van de onderdelen de kosteneffectiviteit, maar de problemen in de gezondheidszorg zijn breder
dan alleen het kijken naar de meest kosteneffectieve intézvé®aarom wordt er vaakoorgesteld

om een Multi Criteria DecisioPAnalysis (MCDA te gebruiken Hierbij wordt er gekeken naar
meerdere criteria van de interventie en het gezondheidsprobleem om een conclusie te kunnen trekken,

maar ook met deze methode zijn er beperkingen.

Een relatief nieuw framework om beslissingen te kunnen makende verdelinggan het budget van
de gezondheidszorg aan de hand van de kosteneffectiviteit van de interventie BYIDEM
framework Naar het EVIDEM framework wordiog volop onderzoegedaan emog niet alé voor

en nadelen van dit framework zijnkemnd.

Het frameworkwordt momenteelyebruikt in vele talen over de wereldus hetwvas in dit onderzoek

van belang dat het framework eerst naar het Nederlands vertaaldHsedibel van dit onderzoek was

het vergelijken van de uitkomstan drie verschillede antwoordschalen binnen het framewdkis

gewerkt metdrie verschillende antwoordschalen, waarna er is gekeken of deze schalen een
verschillende uitkomst hadden en of de respondenten een voorkeur hadden voor een bepaalde schaal.
Om te kijken of déhertestvaliditeit van het framework goed, is er gekeken naar de hertestardes

van het framework. De respondenten zijn gevraagd of ze dezelfde vragenlijst een aantal dagen later
nogmaals wilden invullen, om zo te kijken of ze dezelfde antwoorden zayelem op dezelfde

vragen.

De respondenten zijn geworven via internet en via contacten van de onderzoeker. De onderzoeker
heeft zijnnetwerkgevraagd om de vragenlijst in te vulldde respondenten moesten student zijn aan

de Unversiteit Twente of aan dea¥on Hogeschool van Enschede, en moesten een van de volgende
studies volgenTechnische Geneeskunde, Gezondheidswetenschappen, Biomedische Tecbhologie
Verpleegkunde. Deze respondenten hebben de vragenlijst ingevuld via internet, met behulp van het

software programma Lime Survey.

Aan dit onderzoek deden 38 respondenten mee, waarvan 11 hetzelfde framework nogmaals hebben
ingevuld om de hertesialiditeit te metenVan de ingvulde data zijn het gemiddeldde standaard
deviatie en het betrouwbaarheidstntal gemeten, om de spreiding te kunnen bepalen. Met deze
gegevens is vervolgens eANOVA test uitgevoerd, om de significantie van de waarden te kunnen
bepalenBij vijf van de 13 criteria van het framework werd een significant verschil gevonden tussen

de drieantwoordschalen, op de andere axtteria niet.Dit verschil is een indicatie dat er wel verschil



is in uitkomst tussen de 3 antwoordschalen, maar het is geen significant vek#iehillrie de
antwoordschalen hadden een ICC waarde bovenQfe dus de hertest van alle drie de schalen is
goed. Echter hebben maar le respondentermeegedaan aan de herfesiat 289% is van de
oorspronkelijketest De meeste respondenten gaven aan dat@lsdhaal hun voorkeur heeft, en de
huidige schaal van-B werd het minst gewaardeerd door de respondenten.

Er is dus geersignificant verschiin de uitkomstvan de drie verschillende antwoordschalemar er

is wel een voorkeur voor de®@antwoordschaallle drie de antwoordschalen hadden een goede ICC
waardedus de hertest was voor alle drie de schalen gokéeldAe de antwoordschalezjn duseven
goed om te gebruiken voor het frameworkoewel respondenten de voorkegeven aan de
antwoordschaal van 0 tot Be hertestvaliditeit van het framework verent verder onderzoek



Summary

It is difficult for decision makers in health caie assess which interventiomsll work well and are

cost effective in healthcare. Therefore there are different ways to look at the distribution of the health
budget,for example thedealth Tetinology Assessment (HT)AIn HTA, costeffectiveness is one of

the components, but the problems in health care are broader than just looking at the most cost
effecive intervention.One tool that will have a broader perspectiwddok at is theMulti-Criteria
Decision Aalysis (MCDA) MCDA can checlseveral criteria of the interventi@mombined withthe

health problemand isable to draw a conclusidmased on these multiple criteria. However, dlie

methodhas itdimitations.

A relatively new framework designed to make decisions about the allocation of the healthi®udget
the EVIDEM framework.By using the EVIDEM framework the intervention gets a scorettier
effectiveness and the costs of the interventigmich allows he costeffectiveness of the intervention

to be compared with other interventioS/aluation of this toois still on going,and not dlpros and

cons argretknownat this time

The framework is currently used several languages around therld, so it was important for this
researchto translate the framework into Dutchhe aim of this study was to look #ite impact of
different response scales within the framewdiree different response scalesve been uset see
whether these scaehare a different outcome and whether respondentge tea preference for a
particular scale. Tinvestigataf the questionnaire is reliabkeretest of the framewoitkas beemlone
as well The respondents were asked whether they wanteohtpletethe same frameworesta few

days later, to see if they would give the same anste¢he same questions.

Respondents were recruited through the Internet and through contacts of the researcher. The researcher
asled his network to complete the questiaine The respondents needed to be a student at the
University of Twente or the S&aon Highschool Enschede, and needed to attend one of the following
studies:Technical Medicine, Health Sciences, Biomedical Engineering and Nu@lingespondents

complete the questionnaire via the Internet, using the software prdgrasmSurvey

38 Respondentgparticipatedin this study of which 11 have completed the same framevamé&in to
measure theetest validity Based on the surveglata the meanthe standard deviatioand the
confidence intervabf the performancewere measured in order to be able to determine the scatter
Based orthese outcomesan ANOVA test has beerperformedto determinethe significance of the

data

The outcome of the suey showssignificant difference for five of the 13 criteria of the framework

between the three response scdiesthe othereightcriteria no significantleviation could be found



This difference is indication that there is a difference in performance between the three response
scales, but it is not a significant differend@ée retest of the framework is measured with the Q@&

ICC was for all three scales >0.05, which meanstti@performance of all three scales is gdodly

11 respondentgarticipated in the retest, whieh28.9% of the firstest

No significantdifferenceis found inthe performance dhethree different response scales, but there is
a preference for stea0-6. The retest values were good for all three scalbéghfee response scales
are equallysuitedto use for the frameworkyut the respondentdave a slight preference fohe

response scale of O tofeurther research needs to be done on the netbdity of the framework.



1. Introduction

Decision makingabout the appropriate allocation of healthcare resolscasecessary but complex
process as involvesthe consideration of a number of decision critgfla Pertaining health needs

and accelerating technological development put aniegezasing demand on limited health budgets.
Policy makers need to make important decisions on the use of public funds. They have to choose an
intervention that maximizes genepopulation health, to reduce health inequalities of disadvantaged

or vulnerable groups, and/or to respond to-tifeeatening situations, all with respect to picdtand
budgetary constraintsThere are several models #&id decision making for exampé Heath
Technology Assessment (HTA) andulti Criteria Decision AnalysistMCDA). The EVIDEM
frameworkis based on the MCDA toolhis methods will be explained in chapter 1.1, 1.2 and 1.2.1.

1.1 HTA

One tool toaid decision makingabout the allocation dfealthcare recourses is Health Technology
Assessment (HTA). HTA acts as a bridge between evidence and deunakamy to ensure better
synthesis, communication and dissemination of information. Cost effectiveness a(@BAjsis a

part of HTA. This metbd currently dominates many health care policy decisiaking processes. A
limitation of the CEA is that it fails to address broader societal and political issues, such as disease
severity, availability of alternatives, equity, and budget imgagt Furthermore, some economic
models are so complicated that they are not understood by the publevembdy some decision
makerg(2).

1.2 MCDA

Multi Criteria Decision Analysis ICDA) goes beyondHTA/CEA by allowing systematic and
explicit consideration of multiple factors that may impact the decision. Each criterion is weighed and
the performanceof eachhealthcarantervention with respedo eachcriterion is scoredo showan
identification of weaknesses asttengthsof the interventia. By giving an importancerating to all
options in health,he multicriteria decision analysis (MCDAproves to bea methodthat enables

people tanake a considered decision of the various options.

1.2.1 EVIDEM framework

The healthcare allocatias one of the most important issues in health system research at the moment.
There is a growing neddr a model that systematically displays all the important factwavedin

the decisionmaking process itb a modeland which is also transparent andonsistentl). As seen
above inChapterl.1 and 1.2here are a lot of ways teeighthe decision criteria, and a relatively new
method is the EVIDEM framework. The EVIDEM framework was developed by combining & multi
criteria decision analysis (MCDA) and \alue matrix (VM)3). The EVIDEM framework is a

pragmatic decisiomaking and priority setting framework bridging health technology assessment



(HTA) and multi criteria decision analysis (MCDAJherefore the use of the EVIDEM framework
can be seen @®cially relevant. (1)

The EVIDEM frameworkaims toconsider all aspecthat impact thelecisionmaking processThe
framework supports consistent deliberative processes, shares decisions transparamtyiasthe

ranking and prioritization dhterventions based on their contextual value.

There are often conflicts of interest health careTo overcome theseonflicts he costs and benefits

of an intervention can be balancedainsteach other to evaluat@ new treatmenmethod The
EVIDEM framework will make it easy to consider the different factors and interests by following
several stepsThe first step igo establish the context in which the decision has to be made. Once this
has been determined, it is time to look at the various options which have to be measured. For the
selection of a method the objectives and criteria should contain all the optiensh&'options can be
scored(4). Every criterion will be scored by every respondetlist of options is given to each
respondentwherebythe most preferred optida mentionechext to the least preferred opti¢3). The
respondents will also give a weight to every criteridat all criteria in the list add an equal weight to
the decisiorwhich means thahese options will not achieve the otfjge of the questionnaira the

same exten Therefore i giving a weighting factorto all options in health, it wilimake surea
considered decisiotan be takerAfter this, the resultsanbereviewed and a sensitivity analysian

be madg4).

The decision criteria of the EVIDEM framewocknsists otwo parts; the normative universal criteria
(MCDA Core Model) and the contextual criteria (Contextual t¢4))

The MCDA model consist of universatiteria as the severity of the diseade commonness ahe

diseasethe look forunmet needs, et@4). The full list of universatriteria is shown in Appendix 1.

The Contextual Tool is used as a guide to tailor the framework to the conta¢isiormaking It

includes six generic criteria/themes, with a numbesutif criteriafrom which eneusers can selecteh
most relevantor their purposeThe Contextual Tool includes noative and feasibility criteriasuch
as the utility, the framework and the efficiency of the interven{®n The full list of contextual

criteria isshown in Appendix 2.

Another advantage ohé EVIDEM frameworks that t canbe used foconsideringhe full exten or

only some aspects of it, dependingtbaneeds. The parts of the framework gte

- Adapting the framework to your contexby using the Contextual Tool and assium

importance to criteria.

- Synthesizing evidence “by criterion” for the



- Appraising interventions by attributing sesrto each criterion of the MCDA Core Model and
gualitative impacts of contextual criterion

- Deliberating, prioritysetting andlecisionmaking using a transparent and consistent approach.

Due to the fact thahe EVIDEM frameworks a relatively new method a lot of research still ndeds

be done. Most of hie researchfocusses on the validity of the frameworkdn general e research
outcomes show positive results in usitig frameworkbecausét providesgood criteria to judge
optimally the innovationAs respondents indicate the assessment providewiffomew insightsand
thereforethe framework allows yoa quickoptimum reflection on the performance of the innovation.
Panellistsindicated that the framework was useful approach to systematic consideration of all
aspects of decision, facilitating consistency, transparency and clarity of appraidatesiolmaking

The strength of the framework lies in the acknowledgment and incorporation into its application that
decisicn-makingis a fundamentally valuladingenterprise. These features are combined with firm
grounding in scientific evidence, which includégoroussynthesis and quality ssssment, to make

the committes deliberative process as walformed, comprehenge and explicit as possib(&).

The use of this framework also shows saimadvantagessome respondents voiced conceabout

the amount of work involved in developing the-dnterion HTA report. Others questioned the
complexity of the tool and terminology used. Repeatss may be required to fully capture the utility

of the framework and get acquainted with its applicattiner respondents found the interpretation
and utility of the MCDA value estimate challenging. Although basic principles are explicit,
interpretatio of the MCDA scale requires acquaintance with the broad range of criteria that are
incorporated in a single numbé?). The interpretation of the scale used for the MCDA decision
analysis also came up for discussion. The agreement of MCDA value estonatetividual level
(testretest)is good, but large variations acroganellistsreflect different perspectives and personal
values. For someanellists integrating both the data and the framework in paeel session was
challenging. A direct method for weight elicitatios used, which may not capture implicit or
unconsabusthoughtsor preferencegb). Doubts can be founfibr the consistency of the results of the
EVIDEM whencomparing competing interventions, particularly when setting priorities across broad
healthcare service areas. The first reason is that the EVIDEM framewaork ignores the contextual nature
of priority setting process by assuming a set of universal prigeityng criteria. The second reason is
that the EVIDEM framework is vulnerable to interventions ranking inconsistency where performance
evaluation of a broad range of competing interventions is mandated. These leadoothie question
whether the appach of EVIDEM is locally meaningful and consistent when priorities are set for a

range of intervention).

A challengefor the framework ists adaptionby decisionmakingbodies; this will only happen if the

new process is perceived as facilitating awilil allow them tosimplify their task, rather thaanly



adding complexity. Another challenge will be to bring data producers and those who make decisions
together(2).

The EVIDEM Collaboration is an independent sqaofit organization an by aninternational Board

of Directors Its goal isto promote public health by developing efficient MCbAsed solutions to
healthcare decisiemaking and priority setting4). They want to overcome thebave mentioned
challenges by supportirand improing the use of efficient decision support theoiiethe continuing
discussion about priorities in the health care industry. By providé@egaccess to the decision making
framework and a discussion forum on MCDA and Hi#ey hope to stimulate the use of the
framework itself. The todk regularly updated based on feedback from users and researchrteams
all over the world. When usersx@unter problems they can contact the organization for direct
support(4). Based on all the feedback and discussions the organiiatcmmtinually developing and
adaptinghe EVIDEM framework.

By allocating a health care intervention, a lot of response scales can be used. The EVIDEM framework
currently works with a 4 pointsikert scale (63 scal§. Other optionghat can be usedre a visual
analogue scale, binary outcomes, verbal descriptokskert scales with more or less than 4 points.
Earlier research to thasability of the response scales showed diffemasilts In this research the

visual analogue scale and thikert scales are compared for betwesibject variability, consistency

of relations between adjectives and scale ratingsyegstt variability, strength of correlations with

other measures, performance on factor analysis and achieving a uniform distribuéspomse$7).

The currently used 4 poiritikert scale of the EVIDEM framework gives the respondent a limited
choice of answers. Because the EVIDEM framework is a relatively new meétlabds still in
development, it is interesting to examine whether there are differences in the results for the use of

different response scales.

1.3 Research questions
Further development of the EVIDEM framework is necesbafprethe EVIDEM frameworkcan be
applied inthe Dutchhealth care industryThis studywill focus on a few aspects of the validation of

the framework, which will be discussed on the basis@fdfowing research questions.

The main question of thiavestigationi 3/NVhat is the impact of the response scale on the vafuat

the performance you get a research by students to assess a healthcare inter@ention
The main question is answeredusing thefollowing sub-questions:

1 What is the difference imsability between the three response scales and which scale is
preferred by the respondent?

1 What is the testetest validity of the Dutch version of the EVIDEM framework?



The purpose of this rearch igo translatehe English EVIDEM frameworko Dutch ando do further
researchnto the development of the framewodnd the required adjustments for using it in the Dutch
health care industry



2. Method

2.1 Research design

The survey to validate the Dutch version of the EVIDEM framework took place in a period of ten
weeks. At first a literature studwas done. The literature study focussed finding relevant
information about the EVIDEM framework, as well as on other methods that are used to take
decisions over healthcare resource allocatiolmoked for an overview aivhat other methods are in
place and their advantages and limitations. Alleostudy enakld acheckof issuesfor which the use

of the EVIDEM framework can be an improvement. After finalizing the literature study and the
determinationof the survey approachhe questionnairgvas made and the gathering of resulias
started. The main questio this survey is answered by a descriptive survey.

2.2 Instruments

This questionnaire is a translation oét@anadian EVIDEM framework list infdutch The amounts
in the questionnaire ke been convertedThe translatin of the questionnairbad to be done with

utmost careThat is whythe translation of the questionnairecisecked by a persamith good English
language skills

The questionnaire igsed with the Turner syndrome as hypotlatabject. The Turner syndrome has

been chosen as hypothesigbject because this topic is also used in Canada while testing the EVIDEM
framework.This ensures that the results of the studies can be properly compared and the differences in
the results are not caused by a different hypothetical situation, which thekesspondents equally

well informed in both studies when completing the questionnaire. It is expected that the
population which will complete the questionnaire have affectiah thie topic of growth hormones,

so they can empathize with the subgect

2.3 Research population

The survey is held with a population 88 participants. Thes&8 personswere divided in three
subgroups. The subgroups needed to be able to compare the different scales. Theegeaupated
randomly in Lime Survey, whiclmade this a randomized survefach group usedwvp response

scales during the survey. The different respausdes were

- Method 1:0-3 (4 points scale)
- Method 2:0-100 (visual scale)
- Method 3:0-6 (7 points scale)

The full questionnaire of the three methods is shown in Appendix 3, 4 &od &l three methodthe

criteria 5, 6 and 7auld also be negative. These criteria ranged frivhto 10.



Survey group Teceivedthe response scales 1 and 2, survey group 2 used the scales 2 and 3, and
survey group 3 worked with scales 1 andBis was the best method to ensure that there were nearly
as much respondentserery groupwhich meanthat the responsesuald be compagd in good order.

The survey population dao meet with a number of imand exclusion criteria. All people théo be a
student of the University of Twente or the Saxion Highschool Enschede. These studdéot®liav

a study in medical affairgn pracice thefollowing studieswere includedHealth sciences, Technical
medicine, Biomedical technology and Nursing. The people ettdstudy medical affairs because
some indepth knowledge of termsas required to complete the framewoltkwas also importat to

ask the age of the respondents to verify that the respondents age was a logical age for alsudent.

gendemwasnot relevant

2.4 Data collection

The questionnairesre completedon the computer. No extensive explanatiomsre needed for
working with the questionnaire, which is why itould be doneby using theinternet. The
guestionnaires could not be distributed andhpletedon paper, because thel00 scalaised a slider
to be dragged to the desired locatiavhich would have been difficult tbe measured on paper,

because then no exact value could be picked.

The questionnairevas created with the software program Lime Survey. This program ehéide
students to complete the questionnaire onliffee questionnaires were distributddoughinternet

and social medidn order to get enough to respondents, remisnereser several times.

Once a student stadworking with the questionnaire he or slves randomlydivided into one of the
subgroups. He or sheompletal the questionnaire withiwo different answering scale#t the
beginning ofthe questionnaire the student ansdthe question if he or sheas willing to complete

the same questionnaire again, with the same answering scales as in the first survey. Thig follow
study was required to measure the retest validifhat means that if the test will be done for the
second timeit will check if the participants will give the same answer or a different one. If the answer
will differ for both tests it means thatthe testestv al i dity i s very | ow and
For both testshie studentad to provide his personaletails otherwise the results of the two tests
couldri t linkesl The respondenwas asked to adHis email address, so thair the secondest a

link could be sent with the same version of the questionnairevass used the first timéWhen
completing the second questionnaire, the responslamtasked tdill in his name or email address

againto enable the linking of the tests

Apart from thatthe personalnformation from the respondemtas ’ t u s & dthef punposea n
which male this ananonymous surveAt the enda feedback questionnairechto be answered in

which the studentauld provide his comments for the EVIDEM framework or the agréug scales.

t



2.5 Data analysis
After gatheringthe resultsthe analysiswas stared The validity of the EVIDEM frameworkwas
analysed with help of the software prograPSS. In SPS&Il data from the survewas enteredand

the followingcalculations were done:

1 To answer the main question of this survey the answers of both scales were convefiled to 0
to enable easier comparison of the difference scales.

1 The meanthe standard deviations ($Bnd the confidence interval (Cl) of the performances
(table 2).For all three scales the averages and the confidence interval were calculated for the
performances. For the weights the average for all three scales contbgettier was
calculatedThis meas that criteria 1 to 13 in table 2 arewsighted criteria.

An ANOVA test was done for these results to enatilawing a conclusion about the
significant difference of the three response scales. The ANOVA test pdavigdegalue. A p
value beneath 0.05aar that therewas a significant difference between tbetcome of the
three scales.

1 The performances of ¢isethree scales for all 13 criteria were combinechwiite weiging of
the respondent, which led to a todalm of the weighed criteria (table Zhis couldbe usedo
conclude if there waa difference in the total weighed score between the three groups.

9 The Intraclasscorrelation coefficienfICC) (table 5)to test theetest validity of the EVIDEM
framework.The ICC is the proportion of true variance in relation to the total varidniosv
ICC refers tovariety in answers between the teSise closer the valued the ICCresembled
1, the better the test validityis. A ICC value above 0.5 is gopdanda ICC value > B is very
reliable.The ICC wa measured perachscalefor all 13 criteria togetheMhese resultsf the
correlationare also shown in a grajggraph 2, 3and 4)



3. Results

3.1 Response rates
The questionnaire was sent 2 respondents. 84 respondents started the questionnaire but did not

complete it. The analysis is bases on the 38 respondents that fully completed the questionnaire.

The attendance of the retest variability wew. 18 Respondents had left their emaildaess for a
second approach. Of these 18 respondéitbave completedthe questionnaire for the second time.

Thisis 289% ofthe total of all the completed questionnaires in the first test.

3.2 Background characteristics
The respondentaere randomly divided into three groups, by using the software programme Lime
Survey.In table 1 the background characteristics of the research population can beTforiagterage

age of the respondents is 22 years.

Table 1; Background Characteristics

Background characteristics

Age, Mean (years) (std) 22(1,8)
Study, n=38, n (%)
Health Seences 18 (47,3)
Technical Medicine 11 (28,9)
Biomedical Techonology 8 (21,1)
Nursing 1(2,6)
Groups (first approach), n=38, n (%)
Group 1 15 (39,5)
Group 2 15(39,5)
Group 3 8 (21,0)
Groups (second approach), n=11, n (%)
Group 1 3 (27,3)
Group 2 5 (45,5)
Group 3 3 (27,3)

3.3 Performance of Turner Syndrome on the Decision Criteria
Themean, the SD and the G the performances of thinree scales amgiven in table 21t can be seen
that there is gpread between the individual responses of thgaredent®n the same scale, and there

is a spread between the three scatesome criteria.

Criteria five (improvement of efficacy/ effectiveness) hgsalue of 0000. Themeanperformance is

very different for the scales on this criteria. Theanperformance ranges from3l(at scale &) to



4.6 (at scale €B). This criteria has a significant difference between the three scales. The confidence
intervd shows that there is a lot of spread between the individual responses and between the scales
here, for scale-B is the Cl 33 —5.8, for scale @100 is the Cl 3 — 4.8 and for scale-8 ranges the ClI

from -0.5 to 30. Criteria six (improvement of safgtsanges from3.3 to-0.3 at the mean performance

and has a-palue of 0035. Criteria 8 (type of medical service) ranges two points between3ke 0

100 scale and the-® scale. At this criteria scale®has a mean performance of 4.1, scal®0 of

4.6, and scale 6 of 6.2, with a pralue of 0000. Criteria 12 (completeness and consistency of
reporting evidence) has avplue of 0007 and criteria 13 (relevance and validity of evidence) has a p
value of 0000.

The largest spread of the confidencernvééis by criteriab, 6 and 7. Taseare the criteria that can be
negative. They have a spread up to 3.9 difference at the confidence inteevatriteria 3, 8 and 12
have the smallest spread for all three scales.

The total sum of weighted scoreshigihest by scale-6 (26.0)and lowest by scale-8 (22.9), see
table 2

Table2; Descriptive Statisticef the first approach

Descriptive statistics

Criteria, mean (Cl) p-value

Criteria 1; Disease severity, mean (CI) ,946
Mean weight: 0,48

Scale 63 6,9 (6,3-7,5)
Scale 6100 7,0 (6,3-7,7)
Scale 66 7,0 (6,3-7,8)
Criteria 2; Size of affected population, mean ,462
(CI)
Mean weight: 0,57
Scale 83 3,6 (2,8-4,3)
Scale 6100 2,9 (2,1-3,7)
Scale 66 3,2(2,4-4,0)
Criteria 3; Clinical practice guidelines, mean , 746
(CI)
Mean weight: 0,53
Scale 83 6,9 (6,0-7,8)
Scale 6100 7,3 (6,6-7,9)
Scale 66 7,2 (6,6—-7,7)
Criteria 4; Comparative interventions ,207
limitations (unmet needs), mean (CI)
Mean weight: 0,57
Scale 63 7,6 (6,6—8,5)
Scale 6100 6,4 (5,1-7,8)
Scale 66 6,3 (5,0-7,6)

Criteria 5; Improvement of efficacy/
effectiveness, mean (ClI)
Mean weight: 0,54

Scale 63

4,6 (3,8-5,3)

,000



Scale 6100
Scale 66
Criteria 6; Improvement of safety, mean (Cl)
Mean weight: 0,51
Scale 63
Scale 6100
Scale 66
Criteria 7; Improvement of patient-
perceived health/ PROs, mean (CI)
Mean weight: 0,42

Scale 63
Scale 6100
Scale 66
Criteria 8; Type of medical service
(therapeutic), mean (CI)
Mean weight: 0,49
Scale 63
Scale 6100
Scale0-6
Criteria 9; Budget impact/ cost of
intervention, mean (CI)
Mean weight: 0,50
Scale 63
Scale 6100
Scale 66
Criteria 10; Cost-effectiveness of
intervention, mean (CI)
Mean weight: 0,46
Scale 63
Scale 6100
Scale 66
Criteria 11; Impact on other spending, mean
(CI)
Mean weight: 0,60
Scale 63
Scale 6100
Scale 66

Criteria 12; Completeness and consistency of
reporting evidence, mean (ClI)
Mean weight: 0,56
Scale 63
Scale 6100
Scale 66
Criteria 13; Relevance and validity of
evidence, mean (Cl)
Mean weight: 0,59
Scale 63
Scale 6100
Scale 66
Total sum of weighted scores, Sum (std)
Scale 63
Scale 6100
Scale 66

3,9 (3,0-4,8)
1,3 (0,5—3,0)

2,4 (3,9—-1,0)

-0,3 (2,0-1,5)

-3,3 (5,3—-1,4)

-0,5 (1,2—0,3)
0,4 (2,2—1,4)
-0,1 (1,3-1,0)

4,1 (3,3-4,9)
4,6 (3,9-5,3)
6,2 (5,6-6,7)

3,0 (2,1-3,9)
3,3 (2,2-4,4)
3,6 (2,5-4,7)

2,0 (1,2-2,8)
2,9 (1,9-3,8)
2,9 (1,9-3,9)

4,7 (3,9-5,4)
5,1 (4,1~ 6,1)
5,8 (4,8 6,8)

0,6 (0,1-1,0)
2,0 (1,2-2,8)
1,5 (0,7-2,3)

2,0 (1,2-2,8)
3,7 (2,7-4.,8)
5,9 (4,6-7,3)

22,9 (1,5)
25,7 (1,3)
26,0 (1,6)

,035

,934

,000

,678

,253

,200

,007

,000
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Figure 1;Performancdor thecriteria on three scales

Figure 1 shows thperformanceof the 13 criteria on the three scal&ke 33 scale has 4 answers the
respondents k& to choose of. This graph shows that the respondents also like to choose the values
between the points of thescale. The respondents choose points between the values < sualé

by usingthe 0-6 scale and the-000 scale.

The results of the preferred scales by the respondents are shown in fHider8sponse scale®is
most preferred byespondents. fflen the 6100 scale ixhosen as second preferred, dnel current
scale of the EVIDEM framework the 33 scale- is the leaspreferredby the respondents. The60
scale was preferred by 24 of the 38 respondents (63.2%), therl 0 saldfollowed with a large
difference of seven preference votes and t8 dgalefollows with five votes. Two respondents

indicated they had no preference.



Table3; Scale of preference

Scales of preference

Scale, Frequency (%)

0-3 5 (13,2)

0-100 7 (18,4)

0-6 24(63,2)

No preference 2(5,3)

Table 4; Table of frequencyosstab

Table of frequency

Scale Scalel Scale? Scale 3
(0-3) (0-100) (0-6)

Scale 1 (8) - 5 11

Scale 2 (6100) 0 - 5

Scale 3 (66) 3 1 -

There were also respondents wihmse the scalirey did not use themselvdé=or example, there were

eight respondents who indicated that th& §cale would have had their preference, while they used
the 03 and 0100 scale. These respondents were not reflected in the crosstab (table 5) above. There
were also two people who usde 06 and 0100 scale, who prefer the®scale, and one respondent
would have preferred theIDO0 scale used while he used th& @nd the & scale in his research. Two

respondents had no preference for a particular response scale.

3.4 Intra-class coefficient

Table5 showsthe ICC values of the retest of the EVIDEM framewaolrke ICC values of sta 1, 2
and 3 are al beneath 0.8, but above @&ale0-3 has a correlation of.06, scale @00 has a
correlation of 0.61 and scaleBhas acorrelation of0.79. The correlation can also be shown in a

graph. Figure 2, 3 and 4 show the correlation between de first and second approach of all three scales.

Table5;Intrac |l ass correl ati othescoreef fi ci ents (1 CCbds) of

Intra-class correlation coefficients
Scale ICC
Scale 63 0,76
Scale 6100 0,61
Scale 66 0,79
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Figure 2; scatterplot scale 1
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Figure 3; Scatterplot scale 2
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4. Discussion

4.1 Strengths and limitations
This research has itrengths and itimitations. An advantagef this study for instances theuseof
three different scalesApart from checkng if the framework is valid for the Dutchealth care

industry; this researchlsoshows the preference of the respondents for a given scale.

A limitation is the number of respondertst participated in the surveyhe research population
needed was 60 participants, but this researdfincluded 38 respondents. Aexplanation for this is

the inclusion criteria that the spondents needed to baidgnts and only in a medical study. This
decreased the potential population a lot. Also the survey was sent in the beginning of the Dutch
summer holiday, which meant that a lot of students were not in the mood for completing surveys

anymore.

Another reasonfor the low participation is thathis framework will be used irhealth care
organisationshatneed a good framework to enable weighted decision making. The people involved in
the decision making process will find it useful to complete the questionasitkey have a direct

profit from it. Studentsd o nrséet hi s benefit and won’'t take ti me
other benefit for thenincluded Mostly they are only willing tohelp someone bgompletingthe
guestionnairéf they know the prson andwhen it is too long or nad topic oftheir interest- or too
complicated- theywo n’' t ¢ oThig éxpldins tha high amount of missing data. The time period

for the research was also short. Maybe the 60 respondents have completethe survey if the

research period would have spanned a longer time frame

The questionnaire could only be filled in by computer, because of106 8cale with a slider. The 0

100 scale can be filled in on paper, but it is easier to pick a number bythsirmmputer. The
guestionnaires could therefore not be taken off on paper so the number of respondents maybe had been
more when there was only a30and 06 scale used and questionnaires could be also filled in on, paper
because then they could have behstributed on more places and could have been brought to
attentionto more peopleAlso when the questionnaires are handed out on paper the researcher can
assist the respondents by completing the questionnaiie expected that in this case a smaller

number of incomplete questionnaires would be handed in.

The groups of respondents are not all equal. The program used, Lime Survey, divides the respondents
randomly into one of the three groups, but it
group. Therefore it has happened that not all three groups include the same number of respondents

which means that the preference for a scale is not entirely validated in a weighted way.



The questionnaire was long, but also complicated according to a few respondents. In the Canadian
study the same (hypothetical) situation was used, but there was soomesiteto provide support to

the respondents and to answer their questions whilewiley completing the questionnaire. In this
study, the questions adescribed in more detaiko it should be easier to understand, but some
respondentdound it still to bea complicated questionnaire. This may provide biased results or
incomplete questimaires by the respondent who findto complicated and stog®mpleting it

The retest validity of the framework i s measur ¢
measured for 11 respondentghich is 28.9% of the first testiowever, it isdifficult to get a proper

retest done for the third scale (the scale from 0 to 100). This scale is in fact a slider from 0 to 100, so
the respondent won’t most | ikely give exactly ¢t
but the intraclasscorrelation coefficient here indicates thatrthes a difference in the datéhe retest

validity is good because all three scales scored above 0.5 on the correlation (see table 5). However,
since the retest participation is low, further research witigger retest population is necessary.

4.2 Recommendations
There are some limitations to this research that can be overcome by redoing the survey in another way.

The first limitation is the number of respondents that took part in the study. The respancdibig

study needed to be students, from four particular studies. It was difficult to find enough students that
are willing to take the time to complete a long questionnaire. Therefore it is better to test this
framework by allowing resources from compes operating in the healthcare to participate. They are
likely to complete the questionnaire in larger numbers, because working with this framework will
provide them with a benefit. These people know the topic of the questionnaire in more detail, so they
will better understand it and will be more willing to spend enough time to complete the questionnaire.
So a recommendation is to retest this study with resources from health care companies, to enable a

bigger research population and more serious answers.

The second recommendation is based on the fact that some students found the questionnaire too
complicated to complete to the end. When the Canadian researchers executed the same kind of study,
expertswere on siteto enable sufficient assistance. This v@tiable higher participation and more

fully completed surveys. Therefore it is recommended to let the respondents complete the
guestionnaire with the support of some expert of the framework and the topic. That person can give
explanation to the respondetifteeeded, so they will alstcompletethe questionnaire in the right way.

This will prevent biased results or incomplete questionnaires by the respondent.

The last recommendation is to look at the retest of the framework. How can we make sure that more
respondents will complete the questionnaire for the second time so the results will be more balanced?
In this research, the retest was done by a very small group of respondents. The retest validity of the

framework needs to be tested with a bigger researgtlation.



5. Conclusion

The EVIDEM framework is a fairly new metham appreciate nevhealth interventions. In the
Netherlands, this framework has not yet beendumed thereforethis research has started with
translating this framewori Dutch. This survey has also tested the reliability of the framework in the
Dutch situationlt evaluatesvhether there is a difference in the answeahgnusingdifferent response
scales and howgood the retestvalidity of the framework isThese last quetions have not been
investigated beforeoghis study has answeredmenew question$or using theEVIDEM framework.

The research population consisted of 38 studdims.respondents haveeighed the 13 criteria of the
framework, and then they have sedrthese 13 criteria on different resposasales Each respondent
was given two different response scales, but in total there are three different response scales used in

the study.

Until now the EVIDEM framework has alwayssedthe 03 scale. In this resarch also two different
scaleshave beemnsed, the @ and the @L00 scale. The respondents of this resepreferredthe 06
scale the current €8 scale was least preferred (see tabldBg total sum of weighed performances is

highest for scale-8, and lowest for scale-B (see table 2).

The mean, the SD, and the Cl are measured for the 13 criteria of the EVIDEM framework. When
comparing these data for the three response scales, a significant difference is only found at five of the
13 criteria, namlg improvement of efficacy/ effectiveness (criteria 5), improvement of safety (criteria

6), type of medical service (criteria 8), completeness and consistency of reporting evidence (criteria
12), and relevance and validity of evidence (criteria 13) (dgle &). Five of 13 criteria showed a
significant difference in performance between the three sc@dahis survey has found slightiywore
difference tharwe would haveexpectedbased on chance onl¥his is only an indication but not a

solid conclusionhat theres a difference between the 3 methaddstil further investigation is done,

all three response scales can be used for the EVIDEM framework.

Of the 38 respondents in the study, 11 participated in the retest study. This is a low turnout (28.9% of
the first test). No difference for thiaree response scalessshown in the performances of theetest.
All three responsscaleshad a good validity on the retezsd hey all had an ICC alve 05 (see table

5). Because of this outcome there is still nemdurther research on the retest of these scales.
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Appendix 1: Universal Criteria

The universal criteria of the MCDA model g&):

- The severity of the disease

- Is the disease camon?

- Has the disease many unmet needs?

- Recommended in consensus guidelines by experts

- Does the intervention improve the efficacy/ effectiveness over standard of care?

- Does the intervention improve the safety and tolerability over standard of care?

- Does thentervention improve the patien¢ported outcomes/ perceived health over standard
of care?

- Is there a major risk reduction or a major alleviation of suffering?

- What are the savings of the treatment?

- The quality of the evidence



Appendix 2: Contextual Criteria

The contextual criteria ad):

- Utility (Goals of the health care plan)

- Fairness

- Efficiency

- System capacity and requirements

- Pressures / barriers from stakeholders
- Political and historicatontext

- Environmental impact of the intervention



Appendix 3: EVIDEM framework Version 1 (Scale 0-3)

Voor u ligt een vragenlijst over een interventie voor groeihormonen bij jonge meisjes met het

syndroom van Turner. Het betreft hier een hypothetistbats.

Deze vragenlijst is bedoeld voor studenten aan de Universiteit Twente met de studies
Gezondheidswetenschappen, Technische Geneeskunde of Biomedische Technologie, en studenten van
de studie Verpleegkunde aan het Saxion Enschede.

In de eerste helfvan de vragenlijst wordt er gevraagd hoe belangrijk u elk criterium vind in de
waardering van een gezondheidsinterventie. In het tweede deel wordt u gevraagd om aan te geven hoe
u de ziekte van Turner waardeert op deze criteria.

In deze vragenlijst zullen alle vragen 2 keer voorkomen, maar met een verschillende
antwoordschaal.

Deze vragenlijst bestaat uit 44 vragen en zal ongeveer een kwartier de tijd kosten.

De hypothetische situatie in dit onderzoek is het toedienen van groeihormonen (GH) bij jonge meis;j
met het syndroom van Turner.

Medicijn: polypeptide hormoon

Indicatie: behandeling van een korte gestalte bij meisjes met het syndroom van Turner

Behandeling: subcutane injectie 3 tot 7 dagen per week

Duur van de interventie: Moet worden vastgesteld. &t direct als groeistoornis is geconstateerd tot
een bevredigende lengte bereikt is (6 jaar behandeling vanaf 10 jaar)

Vergelijking(en): Zonder behandeling

Economische last van de ziekte: Geen gegevens beschikbaar.

Wat is uw leeftijd?

Answe||

Only numbers may be entered in this field.

Wat studeert u?
Choose one of the following answers

1 C Technische Geneeskunde

1 © Biomedische Technologie

1 C Gezondheidswetenschappen

i

==

Verpleegkunde

Vult u hier uw email adres of naam in, zodat we de resultatenwahingevulde vragenlijsten aan elkaar
kunnen koppelen.

Answer




geef aan hoe belangrijk je elk criterium vind in de beoordeling van een

gezondheidsinterventie. Als je gelooft dat een criterium systematisch niet zou moeten
beschouwd, ken een 0 toe.

Ernst van de ziekte

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Ernst van de ziekte S R - -

"IEJDe ernst van de aandoening van de patiénten behandeld met de voorgestelde interventie (of de eraahdarrirg die voorkomen
==dient te worden) in termen van de sterfte, invaliditeit, impact op de kwaliteit van leven, het verloop van de zieldpdedeigend,
verloop klinische fases).

Groote van de beinvioedde populatie

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Grootte van de beinvioedde populat - i i i i

""nAantal mensen getroffen door de aandoening (behandeld of voorkomen door de voorgestelde interventie) in een bepaadgppo
een bepaaldijdstip; dit kan worden uitgedrukt als jaarlijks aantal nieuwe gevallen (jaarlijkse incidentie) en/ of deel van de getro
bevolking op een bepaald punt in de tijd (prevalentie).

Aansluiting tussen de interventie enldi@ische praktijk richtlijnen

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Klinische praktijk richtlijnen: T T T i i i

y BOvereenkomst tussen de voorgestelde interventie (of van soortgelijke alternatieven) met de huidige conskstusidayen over wat
“=bijdraagt aan destate-of-the-art voor de management van de beoogde aandoening; richtlijnen worden gewoonlijk ontwikkeld via
expliciet proces en zijn bedoeld om de klinische praktijk te verbeteren.

Beperkingen van vergelijkbaretenventies (onvervulde behoeften)

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Beperkingen van vergelijkbar s IS 'S s s IS

interventies (onvervulde behoefte

ekortkomingen van vergelijkbare interventies in hun vermogen om de aandoening te voorkomen, genezen of de gevolgkndn;
ook terkortkomingen met betrekking tot veiligheid, patgarapporteerde uitkomsten en geschiktheid.

Verbetering varde werkzaamheid/ effectiviteit

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) worden beschouwd)
Verbetering van de r r ' r ' r

werkzaamheid/effectivitei

De mogelijkheden van de voorgestelde interventie om te komen gewenste (positieve) verandering in de tekenen, symptomen ¢
erloop van de beoogde aandoening in aanvulling op de gunstige veranderingen veroorzaakt door andere, bettaames.
Inclusief gegevens over werkzaamheid en de effectiviteit nibdschikbaar

Verbetering van de veiligheid




1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)

Verbetering van de veiligheir ™ . i . . .

yBMDe mogelijkheideran de voorgestelde interventie om tot een vermindering van de aan de interventie gerelateerde schadelijke
=wongewenste effecten op de aandoening te komen, in vergelijking met andere interventies.

Verbetering van de patiéervaren gezondheid/ fint gerapporteerde uitkomsten

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Verbetering van de patiéetvaren
gezondheid/ patiént gerapporteer C S S C -

uitkomsten:

y BCapaciteit van de voorgestelde intervertia te komen tot positieve veranderingen in door de patiént gerapporteerde uitkomsten
==kwaliteit van leven) in aanvulling op gunstige veranderingen veroorzaakt door andere interventies; inclusief verbetetiognidst val
patiénten.

Aard van demedische dienst (therapeutisch)

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Aard van de medische dien s s s IS IS IS

(therapeutisch):

""ﬂéard van het klinische voordeel veroorzaakt door de voorgedteletwentie op pati€éaniveau (bijv. verlichting van de symptomen, he
erlengen van de levensduur, genezing).

Consequenties voor hetdiget/ kosten van de interventie

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Consequenties voor het budget/ kos 'S 'S s e e s

van de interventie

ﬂNetto effect van de vergoeding van de interventie op het budget van de basisverzekering (exclusief overige uitgaveryeBichsl
ussen de verwachte uitgavemor de voorgestelde interventie en de potentiéle kostenbesparingen die kunnen voortvloeien uit de
vervanging van andere interventie(s) die nu vallen ordiebasisverzekering. Beperkt tot de kosten van de interventie (bijv. aanschafk
implementatieen onderhoudskosten).

Kosteneffectiviteit van de interventie

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Kosteneffectiviteit van de interventie . S & . .

“"nVerhouding van de extra kosten van de voorgestelde interventie tot het bijkomende voordeel in vergelijking met alté/patideein.
kan worden uitgedrukt als het aantal gebeurtenissen die zijn vermeden, gewonnen levensjaren, verbeterde kwalgewoaneate
levensjaren, extra pipvrije dagen, etc.

Impact op andere uitgaven (bigiekenhuisopname, invaliditeit)

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)

Impact op andere uitgaver - [ i -




v Bimpact van het verstrekken van dekking voor de voorgestelde interventie op andere uitgaven (uitgezonderd intervertizakosten
=wziekenhuisopname, consulten bij specialisten, bijwerkingen, langdurige zorg, kosten invaliditeit, verlies van progtijttivaeitde
verzorger, etc.

Volledigheid en samenhang van het gerapporteerde bewijs (het voldoen aan de wetenschappelijke rapportageceodnéatigheid met
de bronnen)

5 0 (moet systematisch niet worden
1 (niet belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Volledigheid en samenhang van IS IS 'S IS IS IS

gerapporteerde bewijs

Mate waarin de gerapporteerde gegevens over de voorgestelde interventie compleet zijn (dat wil zeggen, het voldoen aan
etenschappelijke normen voor rapportage) eavereenstemming zijn met de aangehaalde bronnen.

Relevantie en geldigheid van het bewijs (relevant voor de besluitnemers & voliode wetenschappelijke normen)

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Relevantie en geldigheid van h 'S e 'S s s e

bewijs:

yBMate waarin het bewijs voor de voorgestelde interventie relevant is voor het besluitvormend orgaan (in termen van piegtdatie,
=wstadium, vergelijkbare interventies, resultaten, etc.) esvareenstemming met de wetenschappelijke normen (d.w.z. onderzoeksa
etc.) en conclusies (overeenstemming van resultaten tussen de studies). Dit is inclusief het in aanmerking nemen iattoneekere
| (bijvoorbeeld tegenstrijdige resultaten tussenathderzoeken, beperkt aantal onderzoeken en patiénten).

Let op: Dezelfde 14 vragen als hiervoor zullen nu nogmaals volgen, maar met een andere antwoordschaal.

De ziekte van Turner is een vrotspecifiekegenetische aandoening die wordt gekenmerkt door een korte gestalte, cardiovasculaire
gebreken, het ontbreken van de puberteit, onvruchtbaarheid, verhoogd risico op diabetes, defectenrinmislifed organisatie en nen
verbale probleemoplossing, g$ysociale problemen en een verminderde levensverwachting.

Waardeer de ernst van deze ziekte:

0 (niet zwaar) 1 2 3 (heel zwaar)

Ernst van de ziekte i i i '

De prevalentie is 400ID.000 vrouwelijke volwassenen.
Waardeer de grootte van de getroffen populatie:

3 (veel voorkomende
0 (hele zeldzame ziekte) 1 2 ziekte)

Grootte van de getroffe IS IS IS IS
populatie

De internationale richtlijnen voor de ziekte van Turner schrijven voor dat de groeihormoon behandeling overwogen mosbdvarden
groeistoornis wordt geconstateerd en potenti éle riteéenco’ s/
bevredigende lengte is bereikt.

Waardeer de aansluiting van de interventie op de bestaande klinische praktijkrichtlijnen:

0 (niet aanbevolen) 1 2 3 (sterkte aanbeveling)

Klinische praktijkrichtlijnen i i i i




Er is geen andere therapeutische interventie geindiceerd om korte gestalte te behandelgmbiploet van Turner.
Waardeer de beperkingen van vergelijkbare interventies (onvervulde behoeften):

0 (geen of heel weinig beperkingen - 3 (belangrijke beperkingen - onvervulde
onvervulde behoeften) 1 2 behoeften)
Vergelijkbare s e s s

interventies:

Uitkomsten van de interventie:

In 4 placebo controlleRCTs was heterschil met onbehandelde patienten 7 cm.
In observationeel gecontroleerde studies wasdrasthil met de controlegroep = 2,1-6,8 cm
Waardeer de verbetering van de werkzaamheid/ effectiviteit:

-3 (lager dan zonder 0 (geen 3 (grote verbetering t.o.v.
behandeling) -2 -1 verbetering) 1 2 geen behandeling)
Werkzaamheid/ s s e e r s e

effectiviteit:

De meest voorkomende bijwerkingen van het medicijn zijn: Chirurgie (50%), oorproblemen (6% tot 47%) gewrieli18,5%) en
respiratoirg(11%) aandoeningen, sinusitis (18,9%).
Waardeer de veiligheid van het medicijn:

-3 (veel minder veilig 0 (geen 3 (veel veiliger dan geen
dan zonder behandeling) -2 -1 verbetering) 1 2 behandeling)
Veiligheid: i i i i i i i

Er zijn geersignificantie verschillen in de verbetering van deaeen gezondheid.
Waardeer de verbetering van de ervaren gezondheid/ patiént gerapporteerde uitkomsten:

-3 (lager dan zonder 0 (geen 3 (grote verbetering t.o.v.
behandeling) -2 -1 verbetering) 1 2 geen behandeling)
De ervaren gezondheid/ patié s s s s s IS s

gerapporteerde uitkomstel

Type voordeel:

Het doel van de behandeling is het stimuleren van de groei en het verbeteren van het psychosociale welzijn (lengte winst 7 cm, pati
gerapporteerde uitkomsten gegevens beperkt en niet eenduidig
Waardeer de aard van de medische dienst (therapeutisch):

0 (onbelangrijke dienst) 1 2 3 (een belangrijke dienst)

Aard van de medische dienst (therapeutist - i i i




Economie:

Gemiddelde jaarlijkse kosten van het geneesmiddel per pa€éht9 . 0 0 0
Jaari mpact voor de Nederl andse publ i ekpatiéner)di ci jn budgetten

De totale uitgaven voor geneesmiddelen zinendNer | and €5, 9 mil jard per jaar.
Waardeer de consequenties voor het budget/ kosten van de interventie:

0 (hoge bijkomende uitgaven) 1 2 3 (flinke besparingen)

Consequenties voor het budget/ kosten vai - ' r '
interventie:

Extra kosten per extra centimeter in de uiteindelijke lengte: € 16.000.
Extra kosten per gewonnen QALY € 165.000.

Waardeer de kosten-effectiviteit van de interventie:

3 (zeer kosten
0 (niet kosten effectief) 1 2 effectief)

. .

Kosteneffectiviteit van de interventie T T

Extra kosten per patiént: € 7 9 4
Deze kosten zijn niet gemaakt door de patiént, maar dit zijn kosten die gemaakt moeten worden voor de behandelingrgrbie pati

training door de verpleegkundige, poliklinische bezoeken en rontgenfoto's gedurende 6 jaar (exclesighkageneesmiddelen).
Waardeer de impact van de interventie op andere uitgaven:

0 (hoge bijkomende uitgaven) 1 2 3 (flinke besparingen)

Impact op andere uitgavel - i i T

Kwaliteit van het bewijs:

Epidemiologie: beperkte statistischaformatie;

Klinische gegevens: beperkte rapportage van bijwerkingen;

PRO (patiént gerapporteerde uitkomsten): onvolledige rapportage van de vragenlijst aspecten;
Economische impact: sommige kenmerken van het model zijn onduidelijk;

Budgettaire gevolgen: geen sensitiviteitsanalyse gemeld;

Waardeer de compleetheid en eenduidigheid van het gerapporteerde bewijs:

0 (veel missende informatie/ niet 3 (compleet en
eenduidig) 1 2 eenduidig)

Het gerapporteerde bewij: i i i i




Epidemiologie: 4 placebo gecontroleerde RCTs (N=42, 1 in Canada, 3 in de VS)pservationeel gecontroleerde studies (N=128, 1
in Duitsland, 1 in Griekenland, 1 in Israél, 3 in Italié);

Klinische gegevens: onzekerheid over de uiteindelijke lengte winst, heedoop in belangrijke RCT;
PRO: tussentijdse analyse van een subgroup van de deelnemers aan een niet anonieme RCT;

Economische evaluatie: twijfelachtige uitkomstkosten per cm van de uiteindelijke lengte, geen bijwerkingen kosten, zwakke
bruikbaarheidsgezyens;

Invloed budget: model neemtaan dat alle meisjes in Canada worden behandeld.

Waardeer de relevantie en betrouwbaarheid van deze gegevens:

3 (hoge relevantie/
geldigheid)

C
JlEIND VAN DE VRAGENLIJST

0 (lage relevantie/ geldigheid) 1 2

Het bewijs: - i i

In dit onderzoek zijn drie verschillende antwoordschalen gebruikt. Hiervan heeft u er twee te zien gekregen. Heeft keaenamoeen
van de twee gebruikte antwoordschalen?

Choose one of the following answers

1 O 0-3 (4 punts schaal)

1 O 0-6 (7 punts schaal)

1 “ 0100 (visuele schaal)
| C Geen voorkeur

Heeft u nog opmerkingen?

Answel|_| ;

Bedankt voor het invullen van de vragenlijst! Voor vragen kunt u contact opnemen met
f.c.uelderink@student.utwente.nl




Appendix 4: EVIDEM framework Version 2 (Scale 0-100)

Voor u ligt een vragenlijst over een interventie voor groeihormonen bij jonge meisjes met het

syndroom van Turner. Het betreft hier een hypothetische situatie.

Deze vragenlijst is bedoeld voor studenten aan de Universiteit Twemte da studies
Gezondheidswetenschappen, Technische Geneeskunde of Biomedische Technologie, en studenten van
de studie Verpleegkunde aan het Saxion Enschede.

In de eerste helft van de vragenlijst wordt er gevraagd hoe belangrijk u elk criterium vind in de
waardering van een gezondheidsinterventie. In het tweede deel wordt u gevraagd om aan te geven hoe
u de ziekte van Turner waardeert op deze criteria.

In deze vragenlijst zullen alle vragen 2 keer voorkomen, maar met een verschillende
antwoordschaal.

Deze vagenlijst bestaat uit 44 vragen en zal ongeveer een kwartier de tijd kosten.

De hypothetische situatie in dit onderzoek is het toedienen van groeihormonen (GH) bij jonge meisjes
met het syndroom van Turner.

Medicijn: polypeptide hormoon

Indicatie: behandeling van een korte gestalte bij meisjes met het syndroom van Turner

Behandeling: subcutane injectie 3 tot 7 dagen per week

Duur van de interventie: Moet worden vastgesteld. Start direct als groeistoornis is geconstateerd tot
een bevredigende lengbereikt is (6 jaar behandeling vanaf 10 jaar)

Vergelijking(en): Zonder behandeling

Economische last van de ziekte: Geen gegevens beschikbaar.

Wat is uw leeftijd?

Answe||

Only numbers may be entered in this field.

Wat studeert u?
Choose one of thellowing answers

1 O Technische Geneeskunde

1 C Biomedische Technologie

1 C Gezondheidswetenschappen

1 C Verpleegkunde

Vult u hier uw email adres of naam in, zodat we de resultaten van uw 2 ingevulde vragenlijsten aan elkaar
koppelen.




Answer

WEGING VAN DE CRITERIA

Geef aan hoe belangrijk je elk criterium vind in de beoordeling van een

gezondheidsinterventie. Als je gelooft dat een criterium systematisch niet zou moeten
beschouwd, ken een O toe.

Ernst van de ziekte

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Ernst van de ziekt T (S SR & T T

yBDe ernst van de aandoening van de patiénten behandeld met de voorgestelde interventie (of de ernst van de aandoekamgetie v
==dient te worden) itermen van de sterfte, invaliditeit, impact op de kwaliteit van leven, het verloop van de ziekte (d.w.z. spoedeis
verloop klinische fases).

Grootte van de beinvloeddempdatie

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Grootte van de beinvloedc s s s s s s

populatie:

""nAantaI mensen getroffen door de aandoening (behandeld of voorkomen door de voorgestelde interventie) in een bepaaddsppes|
bepaald tijdstip; dit kan worden uitgedrukt gédgarlijks aantal nieuwe gevallen (jaarlijkse incidentie) en/ of deel van de getroffen be
op een bepaald punt in de tijd (prevalentie).

Aansluiting tussen de interventie enldi@ische praktijk richtlijnen

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Klinische praktijk richtlijnen: T G N T O

y BOvereenkomst tussen de voorgestelde interventie (of van soortgelijke alternatieven) met de huidige consensus van deskuvatige
“=bijdraagt aandestate-of-the-art voor de management van de beoogde aandoening; richtlijnen worden gewoonlijk ontwikkeld via
expliciet proces en zijn bedoeld om de klinische praktijk te verbeteren.

Beperkingen van vergelijkbare imtenties (onvervulde behoeften)

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Beperkingen van vergelijkbar
interventies (onvervulde r - i i i r

behoeften)

ekortkomingen van vergelijkbare interventies in hun vermogen om de aandoening te voorkomen, genezen of de gevolghmdn;V
ook terkortkomingen met betrekking tot veiligheid, patgarapporteerde uitkomsten en geschiktheid.

Verbetering varle werkzaamheid/ effectiviteit




1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)

Verbetering van de
werkzaamheid/ effectivitei C C C C C C

De mogelijkheden van de voorgestelde interventie om te komen geeenste (positieve) verandering in de tekenen, symptomen e
erloop van de beoogde aandoening in aanvulling op de gunstige veranderingen veroorzaakt door andere, bettaamdes.
Inclusief gegevens over werkzaamheid en de effectiviteit nibdschikbaar

Verbetering van de veiligheid

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Verbetering van de veiligheii . . [ - -

v MDe mogelijkheideran de voorgestelde interventie om tot een vermindering van de aan de interventie gerelateerde schadelijke @
=wongewenste effecten op de aandoening te komen, in vergelijking met andere interventies.

Verbetering van de patiéervaren gezondheid/ f@nt gerapporteerde uitkomsten

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)

Verbetering van de patiéetvaren
gezondheid/ patién T . . i i -
gerapporteerde uitkomstel

y BCapaciteit van de voorgestelde intervertre te komen tot positieve veranderingen in door de patiént gerapporteerde uitkomsten (
==kwaliteit van leven) in aanvulling op gunstige veranderingen veroorzaakt door andere interventies; inclusief verbetetiognidt var
patiénten.

Aard van demedische diensti{erapeutisch)

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Aard van de medische dien e s 'S s s s

(therapeutisch):

ﬂéard van het klinische voordeel veroorzaakt door de voorgestektwentie op patiéaniveau (bijv. verlichting van de symptomen, he
erlengen van de levensduur, genezing).

Consequenties voor hetdiget/ kosten van de interventie

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Consequenties voor het budg: ' 'S 'S - ' 'S

kosten van de interventie

Netto effect van de vergoeding van de interventie op het budget van de basisverzekering (exclusief overige uitgaveinyeBitlis!

ussen de verwachte uitgaveoor de voorgestelde interventie en de potentiéle kostenbesparingen die kunnen voortvloeien uit de
vervanging van andere interventie(s) die nu vallen ondkebasisverzekering. Beperkt tot de kosten van de interventie (bijv. aanschafk
implementatieen onderhoudskosten).




Kosteneffectiviteit van de interventie

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Kosteneffectiviteit van de 'S e 'S s e 'S

interventie:

erhouding van de extra kosten van de voorgestelde interventie tot het bijkomende voordeel in vergelijking met altéfpatigeein.
kan worden uitgedrukt als het aantal gebeurtenissen die zijn vermeden, gewonnen levensjaren, verbeterde kwalgeiwoaneate
levensjaren, extra pijwrije dagen, etc.

Impact op andere uitgaven (bigiekenhuisopname, invaliditeit)

1 (niet 0 (moet systematisch niet
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) worden beschouwd)
Impact op andere uitgaver LS S r' r

yBmpactvan het verstrekken van dekking voor de voorgestelde interventie op andere uitgaven (uitgezonderd interventie kosten),
==ziekenhuisopname, consulten bij specialisten, bijwerkingen, langdurige zorg, kosten invaliditeit, verlies van prodtiictivaeitie
verzorger, etc.

Volledigheid en samenhang van het gerapporteerde bewijs (het voldoen aan de wetenschappelijke rapportageseonétigheid met
de bronnen)

5 0 (moet systematisch niet worden
1 (niet belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Volledigheid en samenhan 'S 'S - 'S r e

van het gerapporteerde bewi

Mate waarin de gerapporteerde gegevens over de voorgestelde interventie compleet zijn (dat wil zeggen, het voldoen aan
etenschappelijke normen voor rapportage) eaviereenstemming zijn met de aangehaalde bronnen.

Relevantie en geldigheid van het bewijs (relevant voor de besluitnemers & voldoen aan de wetenschappelijke normen)

0 (moet systematisch niet worden
1 (niet belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)

Relevantie en geldigheid va IS 'S 'S s 'S IS
het bewijs:

y MMate waarin het bewijs voor de voorgestelde interventie relevant is voor het besluitvormend orgaan (in termen van pigtgatie,

“wstadium, vergelijkbare interventies, resultaten, etc.) esvareenstemming met de wetenschappelijke normen (d.w.z. onderzoekso
en conclusies (overeenstemming van resultaten tussen de studies). Dit is inclusief het in aanmerking nemen van omeekere facto
| (bijvoorbeeld tegenstrijdige resultaten tussenocmderzoeken, beperkt aantal onderzoeken en patiénten).

Let op: Dezelfde 14 vragen als hiervoor zullen nu nogmaals volgen, maar met een andere antwoordschaal.

De ziekte van Turner is eemuwspecifiekgenetische aandoening die wordt gekenmerkt door een korte gestalte, cardiovasculaire
gebreken, het ontbreken van de puberteit, onvruchtbaarheid, verhoogd risico op diabetes, defecten-iniwisel§le organisatie en nen
verbale probleemoplossing, mysociale problemen en een verminderde levensverwachting.

Waardeer deernst van deze ziekte:

Kies een getal tussen 0 (niet ernstig) en 100 (heel ernstig)

Ernst van de ziekte © 100




De prevalentie is 40/100.000 vrouwelijkelwassenen.
Waardeer de grootte van de getroffen populatie:

Kies een getal tussen 0 (hele zeldzame ziekte) en 100 (veelvoorkomende ziekte)

Grootte van de getroffen populati¢® 100

De internationale richtlijnen voor de ziekte v@arner schrijven voor dat de groeihormoon behandeling overwogen moet worden zodre
groei stoornis wordt geconstateerd en potenti+le ri tdecobs/
bevredigende lengte is bereikt.

Waardeerde aansluiting van de interventie op de bestaande klinische praktijkrichtlijnen:

Kies een getal tussen 0 (niet aanbevolen) en 100 (sterk aanbevolen)

Klinische praktijkrichtlijnen © 100

Er is geen andere therapeutische interveggndiceerd om korte gestalte te behandelen bigyrediroom van Turner.
Waardeer de beperkingen van vergelijkbare interventies (onvervulde behoeften):

Kies een getal tussen O (geen of heel weinig beperkingarervulde behoeften) en 1(felangrijke beperkingenonvervulde behoeften)

Vergelijkbare interventies? 100

Uitkomsten van de interventie:

In 4 placebo controlled RCTs was lerschil met onbehandelde patienten 7 cm.
In observationeel gecontroleerde studies Wesrerschil met de controlegroep = 26,8 cm.
Waardeer de verbetering van de werkzaamheid/ effectiviteit:

Kies een getal tusseh00 (lager dan zonder behandeling) en 100 (grote verbetering t.0.v. geen behandeling), waarbij 0 = geen
verbetering.

Werkzaamheid/ effectiviteit -100 100

De meest voorkomende bijwerkingen van het medicijn zijn: Chirurgie (50%), oorproblemen (6% tot 47%) gewrieli13,5%) en
respiratoire (11%) aandoeningen, sinusitis (18,9%).
Waardeer de veiligheid van het medicijn:

Kies een getal tusseh00 (veel minder veilig dan geen behandeling) en 100 (veel veiliger dan zonder behandeling), waarbij 0 = gee
verbetering.

Veiligheid  -1o0 100




Er zijn geen significantie verschillen in de verbetering darervaren gezondheid.

Waardeer de verbetering van de ervaren gezondheid/ patiént gerapporteerde uitkomsten:

Kies een getal tusseh00 (lager dan geen behandeling) en 100 (grote verbetering t.0.v. geen behandeling), waarbij 0 = geen verbet

Deervaren gezondheid/ patiént gerapporteerde uitkoms -190 100

Type voordeel:

Het doel van de behandeling et stimuleren van de groei en het verbeteren van het psychosociale welzijn (lengte winst 7 cm, patié
gerapporteerde uitkomsteyegevens beperkt en niet eendyidig

Waardeer de aard van de medische dienst (therapeutisch):

Kies een getal tussen 0 (onbelangrijke dienst) en 100 (een belangrijke dienst (bijvoorbeeld genezing)).

Aard van demedische dienst (therapeutiscl ? 100

Economie:

Gemiddelde jaarlijkse kosten van het geneesmiddel per patiéht9 . 0 0 0

Jaari mpact voor de Nederl|l andse publ i ekpatiéntee)di ci j n budgett ern
De totale uitgaven voor geneesmiddelen ziNed er | and 05, 9 mil jard per jaar.

Waardeer de consequenties voor het budget/ kosten van de interventie:

Kies een getal tussen 0 (hoge bijkomende uitgaven) en 100 (flinke besparingen).

Consequenties voor het budget/ kosten van de interve® _ _ 100

Extra kosten per extra centimeter in de uiteindelijke lengt@16.000.
Extra kosten per gewonnen QALY 165.000.

Waardeer de kosteeffectiviteit van de interventie:

Kies een getal tussen 0 (niet kosten effectief) en 100kasien effectief).

Kosteneffectiviteit van de interventie? 100




Extra kosten per patiéntd 7 9 4

Deze kosten zijn niet gemaakt door de patiént, maar dit zijn kosten die gemaakt moeten worden voor de behandelingrrbie pati
training door de verpleegkundige, poliklinische bezoeken en réntgenfoto's gedurende 6 jaar (exclusief kosten van gexr@esmiddel
Waardeer démpact van de interventie op andere uitgaven:

Kies een getal tussen 0 (hoge bijkomende uitgaven) en 100 (flsparingen).

Impact op andere uitgaver @ 100

Kwaliteit van het bewijs:

Epidemiologie:beperkte statistische informatie;

Klinische gegevensheperkte rapportage van bijwerkingen;

PRO (patiént gerapporteerde uitkomstemnvolledigerapportage van de vragenlijst aspecten;
Economische impactsommige kenmerken van het model zijn onduidelijk;

Budgettaire gevolgengeen sensitiviteitsanalyse gemeld;

Waardeer de compleetheid en eenduidigheid van het gerapporteerde bewijs:

Kies een getalussen 0 (veel missende informatie/ niet eenduidig) en 100 (compleet en eenduidig).

Het gerapporteerde bewijs® 100

Epidemiologie:4 placebo gecontroleerde RCTs (N=224, 1 in Canada, 3 in de VS)bservationeel gecontroleerde studfils 26-123,
1in Duitsland, 1 in Griekenland, 1 in Israél, 3 in Itali€);

Klinische gegevensonzekerheid over de uiteindelijke lengte winst, hoog verloop in belangrijke RCT;

PRO: tussentijdse analyse van een subgroup van de deelnemers aan een niet aR@iieme

Economische evaluatietwijfelachtige uitkomskosten per cm van de uiteindelijke lengte, geen bijwerkingen kosten, zwakke
bruikbaarheidsgegevens;

Invloed budgetmodel neemian dat alle meisjes in Canada worden behandeld.

Waardeer de relevantie dmetrouwbaarheid van deze gegevens:

Kies een getal tussen 0 (lage relevantie/ geldigheid) en 100 (hoge relevantie/ geldigheid).

Het bewijs @ 100

EIND VAN DE VRAGENLIJST

In dit onderzoek zijn drie verschillende antwoordschalen gebtdiktvan heeft u er twee te zien gekregen. Heeft u een voorkeur voor ¢
van de twee gebruikte antwoordschalen?
Choose one of the following answers

1 O 0-3 (4 punts schaal)

1 C 0-6 (7 punts schaal)

1 C 0-100 (visuele schaal)




-
1 Geen voorkeur

Heeft u nogopmerkingen?

Answel|_| -

Bedankt voor het invullen van de vragenlijstt Voor vragen kunt u contact opnemen met

f.c.uelderink@student.utwente.nl




Appendix 5: EVIDEM framework Version 3 (Scale 0-6)

Voor u ligt een vragenlijst over een interventie vgayeihormonen bij jonge meisjes met het

syndroom van Turner. Het betreft hier een hypothetische situatie.

Deze vragenlijst is bedoeld voor studenten aan de Universiteit Twente met de studies
Gezondheidswetenschappen, Technische Geneeskunde of Biomedishheldgie, en studenten van

de studie Verpleegkunde aan het Saxion Enschede.

In de eerste helft van de vragenlijst wordt er gevraagd hoe belangrijk u elk criterium vind in de
waardering van een gezondheidsinterventie. In het tweede deel wordt u gevraagd & geven hoe

u de ziekte van Turner waardeert op deze criteria.

In deze vragenlijst zullen alle vragen 2 keer voorkomen, maar met een verschillende
antwoordschaal.

Deze vragenlijst bestaat uit 44 vragen en zal ongeveer een kwartier de tijd kosten.

De hypothetische situatie in dit onderzoek is het toedienen van groeihormonen (GH) bij jonge meisjes
met het syndroom van Turner.

Medicijn: polypeptide hormoon

Indicatie: behandeling van een korte gestalte bij meisjes met het syndroom van Turner

Behandeling: subcutane injectie 3 tot 7 dagen per week

Duur van de interventie: Moet worden vastgesteld. Start direct als groeistoornis is geconstateerd tot
een bevredigende lengte bereikt is (6 jaar behandeling vanaf 10 jaar)

Vergelijking(en): Zonder behandeling

Economische last van de ziekte: Geen gegevens beschikbaar.

Wat is uw leeftijd?

Answetl

Only numbers may be entered in this field.

Wat studeert u?
Choose one of the following answers

] O Technische Geneeskunde
1 C Biomedische Technologie
1 O Gezondheidswetenschappen

1 C Verpleegkunde

Vult u hier uw email adres of naam in, zodat we de resultaten van uw 2 ingevulde vragenlijsten aan elkaar |
koppelen.

Answer

WEGING VAN DE CRITERA




Geef aan hoe belangrijk je elk criterium vind inlEordeling van een
gezondheidsinterventie. Als je gelooft dat een criterium systematisch niet zou moeten

beschouwd, ken een 0 toe.

Ernst van de ziekt

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Ernst van de ziek . . i i i -

- v lDe ernst van de aandoening van de patiénten behandeld met de voorgestelde interventie (of de ernst van de aandoekametie v
=wdient te worden) in termen van de sterfte, invaliditeit, impact op de kwaliteiévan, het verloop van de ziekte (d.w.z. spoedeisend,
verloop klinische fases).

Groote van de beinvioedde populatie

1 (niet 5 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 (belangrijk) beschouwd)
Grootte van de beinvioedc IS s IS s s s

populatie:

antal mensen getroffen door de aandoening (behandeld of voorkomen door de voorgestelde interventie) in een bepaaddsppsmn
bepaald tijdstip; dit kan worden uitgedrukt als jaarlijks aantal nieuwe gevallen (jaarlijkse incidentie) en/ ghdekd getroffen bevolki
op een bepaald punt in de tijd (prevalentie).

Aansluiting tussen de interventie enldi@ische praktijk richtlijnen

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Klinische praktijkrichtlijnen: T i i i i i

y BOvereenkomst tussen de voorgestelde interventie (of van soortgelijke alternatieven) met de huidige consensus van deskuvatige
““bijdraagt aan destate-of-the-art voor de management van de beoogde aandoening; richtlijoeden gewoonlijk ontwikkeld via een
expliciet proces en zijn bedoeld om de klinische praktijk te verbeteren.

Beperkingen van vergelijkbare imtenties (onvervulde behoeften)

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Beperkingen van vergelijkbar
interventies (onvervulde - T o i C C

behoeften)

"_nTekortkomingen van vergelijkbare interventies in hun vermogen om de aandoening te voorkomen, genezen of de gevolgkanea;V
ook terkortkomingemet betrekking tot veiligheid, patiégerapporteerde uitkomsten en geschiktheid.

Verbetering varde werkzaamheid/ effectiviteit

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Verbetering van de IS 'S 'S IS IS IS

werkzaamheidéffectiviteit

De mogelijkheden van de voorgestelde interventie om te komen tot een gewenste (positieve) verandering in de tekenargisyrapt
erloop van de beoogde aandoening in aanvulling op de gunstige veranderingen veroorzaakt door andere, bettaarndes.




Inclusief gegevens over werkzaamheid en de effectiviteit , indien beschikbaar

Verbetering van de veiligheid

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Verbetering van de veiligheit O . - . O -

yBDe mogelijkheiden van de voorgestelde interventie om tot een vermindering van de aan de interventie gerelateerde schadelijke
“wongewenste effecten op de aandoening te komen, in vergelijking met andere interventies.

Verbetering van de patiéervaren gezondahd/ pdiént gerapporteerde uitkomsten

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)

Verbetering van de patién
ervaren gezondheid/ patié . . . i i -
gerapporteerde uitkomstel

y BCapaciteit van de voorgesteldgerventie om te komen tot positieve veranderingen in door de patiént gerapporteerde uitkomsten
““kwaliteit van leven) in aanvulling op gunstige veranderingen veroorzaakt door andere interventies; inclusief verbetetiognidt val
patiénten.

Aard van demedische dienst (therapeutisch)

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Aard van de medische dien 'S IS IS IS IS 'S

(therapeutisch):

""njard van het klinische voordeel veroorzaakt doowvoergestelde interventie op patiémveau (bijv. verlichting van de symptomen, he
erlengen van de levensduur, genezing).

Consequenties voor het budget/ kosten van de etée/

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Consequenties voor het budg: 'S IS s s 'S s

kosten van de interventie

nNetto effect van de vergoeding van de interventie op het budget van de basisverzekering (exclusief overige uitgaveryeBichsl
ussen de verwachtetgaven voor de voorgestelde interventie en de potentiéle kostenbesparingen die kunnen voortvloeien uit de
vervanging van andere interventie(s) die nu vallen ordkebasisverzekering. Beperkt tot de kosten van de interventie (bijv. aanschafk
implementatie en onderhoudskosten).

Kosteneffectiviteit van de interventie

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Kosteneffectiviteit van de s s s 'S e s

interventie:

""ﬂ\v\//erhouding van de extra kosten van de voorgestelde interventie tot het bijkomende voordeel in vergelijking met altéfpatideelnka
orden uitgedrukt als het aantal gebeurtenissen die zijn vermeden, gewonnen levensjaren, verbeterde kwaligetvoaneie
levensjaren, extra pipvrije dagen, etc.

Impact op andere uitgaven (bigiekenhuisopname, invaliditeit)




1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)

Impact op andere uitgavel . o C O . -

v Bimpactvan het verstrekken van dekking voor de voorgestelde interventie op andere uitgaven (uitgezonderd interventie kosten),
=wziekenhuisopname, consulten bij specialisten, bijwerkingen, langdurige zorg, kosten invaliditeit, verlies van prodtiictivieite
verzorger, etc.

Volledigheid en samenhang van het gerapporteerde bewijs (het voldoen aan de wetenschappelijke rapportageseonétigheid met
de bronnen)

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Volledigheid en samenhang ve s 'S s IS 'S IS

het gerapporteerde bewij:

y MMate waarin de gerapporteerde gegevens over de voorgestelde interventie compleet zijn (dat wil zeggen, het voldoerchappeé;
““normen voor rapportage) en osvereenstemming zijn met de aangehaalde bronnen.

Relevantie en geldigheid van het bewijs (relevant voor de besluitnemers & voldoea watenschappelijke normen)

| __tegenstrijdige resultaten tussea dnderzoeken, beperkt aantal onderzoeken en patiénten).

1 (niet 0 (moet systematisch niet worden
belangrijk) 2 3 4 5 (belangrijk) beschouwd)
Relevantie en geldigheid van h IS 'S IS s 'S IS

bewijs:

v MMate waarin het bewijs voor de voorgestelde interventie relevant is voor het besluitvormend orgaan (in termen van pigtgatie,
=wstadium, vergelijkbare interventies, resultaten, etc.) esvareenstemming met de wetenschappelijke normen (d.w.z. onderzoeksof
en conclusies (overeenstemming van resultaten tussen de studies). Dit is inclusief het in aanmerking nemen van omeek®ijy dacteel

Let op: Dezelfde 14 vragen als hiervoor zullen nu nogmaals volgen, maar met een andere antwoordschaal.

De ziekte van Turner is een vrotspecifiekegenetische aandoening die wordt gekenmerkt door een korte gestalte, cardiovasculaire
gebreken, het ontbreken van de puberteit, onvruchtbaarheid, verhoogd risico op diabetes, defectenrinmislifed organisatie en nen
verbale probleemoplossing, g$ysociale problemen en een verminderde levensverwachting.

Waardeer de ernst van deze ziekte:

0 (niet ernstig) 1 2 3 4 5 6 (heel ernstig)

Ernst van de ziekte . i i i i i -

De prevalentie is 40/100.000 vrouwelijke volwassenen.
Waardeer de grootte van de getroffen populatie:

0 (hele zeldzame 6 (veel voorkomende
ziekte) 1 2 3 4 5 ziekte)
Grootte van de getroffel s 'S s ' s s '

populatie

de internationale richtlijnen voor de ziekte van Turner schrijven voor dat de groeihormoon behandeliragen moet worden zodra de
groeistoornis wordt geconstateerd en potenti éle riteenco’ s/
bevredigende lengte is bereikt.

Waardeer de aansluiting van de interventie op de bestaande klinische praktijkrichtlijnen:




0 (niet aanbevolen) 1 2 3 4 5 6 (sterke aanbeveling)

. WIISETS s s o llo o 'S 'S
praktijkrichtlijnen:

Er is geen andere therapeutische interventie geindiceerd om korte gestalte te behandelmbiploat vaTurner.
Waardeer de beperkingen van vergelijkbare interventies (onvervulde behoeften):

0 (geen of heel weinig beperkingen - 6 (belangrijke beperkingen -
onvervulde behoeften) 1 2 3 4 5 onvervulde behoeften)
Vergelijkbare (—~ (—~ (—~ (—~ (—~ (—~ (—~

interventies:

Uitkomsten van de interventie:

In 4 placebo controlled RCTs was lvetschil met onbehandelde patienten 7 cm.
In observationeel gecontroleerde studies wasdrathil met de controlegroep = 2,1-6,8 cm.
Waardeer de verbetering van de werkzaamheid/ effectiviteit:

6 (grote
-6 (lager dan verbetering
zonder 0 (geen t.o.v. geen
behandeling) -5 -4 -3 -2 -1 verbetering) 1 2 3 4 5 behandeling)
Werkzaamheid!/ ' ' ' ' ' e ' ' e ' ' ' e

effectiviteit:

De meest voorkomende bijwerkingen van het medicijn zijn: Chirurgie (50%), oorproblemen (6% tot 47%) gewrielii8,5%) en respiratoir
(11%) aandoeningen, sinusitis (18,9%).
Waardeer de veiligheid van het medicijn:

-6 (veel
minder 6 (veel
veilig dan veiliger dan
zonder 0 (geen geen
behandeling) -5 -4 -3 -2 -1 verbetering) 1 2 3 4 5 behandeling)
Veiligheid: i i i i i i i i - i i i -

Er zijn geen significantie verschillen in de verbetering van de ervaren gezondheid.
Waardeer de verbetering van de ervaren gezondheid/ patiént gerapporteerde uitkomsten:

6 (grote
-6 (lager dan verbetering
zonder 0 (geen t.o.v. geen

behandeling) -5 -4 -3 -2 -1 verbetering) 1 2 3 4 5 behandeling)
De ervaren
gezondheid/

patiént - - . T - . . T T T T T T

gerapporteerde
uitkomsten:

Type voordeel:

Het doel van de behandeling is het stimuleren van de groei en het verbeteren van het psychosociale welzijn (lengte winst 7 cm, patiér
gerapporteerde uitkomsten gegevens beperkt en niet eenduidig
Waardeer de aard van de medische dienst (therapeutisch):




0 (onbelangrijke
dienst) 1 2 3 4 5
Aard van de medische dien - 'S - r ' -

(therapeutisch):

Economie:

Gemiddelde jaarlijkse kosten van het geneesmiddel per pa€éht9 . 0 0 0
Jaari mpact voor de Nederlandse publ
De totale uitgaven voor geneesmidde
Waardeer de consequenties voor het budget/ kosten van de interventie:

i e
| e

koatiénter)d i ci j n
n zijn

6 (een belangrijke dienst
(bijvoorbeeld genezing))

i

budgette

in Nederl and

0 (hoge bijkomende
uitgaven) 1 2 3 4

Consequenties voor het budget/ kosten vai
interventie:

i

Extra kosten per extra centimeter in de uiteindelijke lengte: € 16.000.
Extra kosten per gewonnen QALY € 165.000.
Waardeer de kosten-effectiviteit van de interventie:

6 (flinke
5 besparingen)
i i

0 (niet kosten
effectief) 1 2 3 4 5

Kosteneffectiviteit van de
interventie:

i

Extra kosten per patiént: € 7 9 4

Deze kosten zijn niet gemaakt door de patiémwatar dit zijn kosten die gemaakt moeten worden voor de behandeling van de patiént, bi

6 (zeer kosten
effectief)

i

training door de verpleegkundige, poliklinische bezoeken en réntgenfoto's gedurende 6 jaar (exclusief kosten van gesm®esmiddel

Waardeer de impact van de interventie op andere uitgaven:

0 (hoge bijkomende

6 (flinke

uitgaven) 1 2 3 4 5 besparingen)
Impact op andere s s s s s s e
uitgaven:
Kwaliteit van het bewijs:
Epidemiologie: beperkte statistische informatie;
Klinische gegevens: beperkte rapportage véijwerkingen;
PRO (patiént gerapporteerde uitkomsten): onvolledige rapportage van de vragenlijst aspecten;
Economische impact: sommige kenmerken van het model zijn onduidelijk;
Budgettaire gevolgen: geen sensitiviteitsanalyse gemeld,;
Waardeer de compleetheid en eenduidigheid van het gerapporteerde bewijs:
0 (veel missende informatie/ niet 6 (compleet en
eenduidig) 1 2 3 4 5 eenduidig)
Het gerapporteerd: s IS IS s IS 'S IS

bewijs:




Epidemiologie: 4 placebo gecontroleerde RC(Ié= 42-104, 1 in Canada, 3 in de V$)bservationeel gecontroleerde studi¥s 26123,
1 in Duitsland, 1 in Griekenland, 1 in Israél, 3 in Italié);

Klinische gegevens: onzekerheid over de uiteindelijke lengte winst, hoog verloop in belangrijke RCT;
PRO: tussentijdse analyse van een subgroup van de deelnemers aan een niet anonieme RCT;

Economische evaluatie: twijfelachtige uitkomstkosten per cm van de uiteindelijke lengte, geen bijwerkingen kosten, zwakke
bruikbaarheidsgegevens;

Invloed budget: model neerm aan dat alle meisjes in Canada worden behandeld.

Waardeer de relevantie en betrouwbaarheid van deze gegevens:

6 (hoge relevantie/ 0 (lage relevantie/
geldigheid) 5 4 3 2 1 geldigheid)

Relevantie en geldigheid van h 'S IS 'S IS IS 'S IS
bewijs:

EIND VAN DE VRAGENLIJST

In dit onderzoek zijn drie verschillende antwoordschalen gebruikt. Hiervan heeft u er twee te zien gekregen. Heeft keaenamoeen
van de twee gebruikte antwoordschalen?

Choose one of the following answers

1 C 0-3 (4 puntsschaal)
1 O 0-6 (7 punts schaal)
1 “ 0100 (visuele schaal)

1 O Geen voorkeur

Heeft u nog opmerkingen?

Answer;'ﬂJ 2

Bedankt voor het invullen van de vragenlijstt Voor vragen kunt u contact opnemen met
f.c.uelderink@student.utwente.nl



