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Parte 1

FARMACOECONOMIA
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Economia - generalita
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1.- Dobbiamo acquistare una lavatrice
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2.- Dobbiamo acquistare un detersivo
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3.- Foraggio necessario alla mia azienda zootecnica
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Risorse, Costi, Benefici
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¢ massimo beneficio ottenibile da un dato livello di costo-opportunita
e un dato livello di beneficio con il minor costo-opportunita possibile.

La valutazione economica si propone di agevolare il processo decisionale
rendendo esplicita la valutazione dei costi e dei benefici.
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costi marginali benefici incrementali $
valutazione marginale incrementale.
$ efficienza l'allocazione delle risorse in modo tale
che é possibile ottenere il massimo beneficio, date le risorse disponibilit
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Economia sanitaria

Il campo sanitario non sfugge a questa logica.
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“La salute non ha prezzo, ma ha dei costi”
valutazione economica in sanitat
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Il percorso di valutazione economico sanitaria
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VALUTAZIONE ECONOMICO - SANITARIA
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ricerca della migliore efficacia degli interventi clinici attraverso

l'ottimizzazione di costi e procedure.
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La FARMACOECONOMIA e¢ una disciplina che:

-“identifica, misura e confronta i costi ed i risultati dovuti ai farmaci ed alle

procedure terapeutiche”. (Bootman et al, 1989)

-"descrive ed analizza i costi (inputs) e le conseguenze o esiti (outcome )

della terapia farmacologica”. ‘Fi & F <UTh
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CONFRONTO DEI COSTI E DEGLI ESITI

rapporto di Costo/Efficacia
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Livello di inserimento della farmacoeconomia nel processo decisionale sanitario
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farmaco-terapeutici alternativi calcolandone il rapporto tra costi e

conseguenze.

Naturalmente condizione necessaria di tutti gli studi di farmacoeconomia &
che il trattamento farmacologico sia di provata efficacia clinica.

La Farmacoeconomia é un utile strumento decisionale per:
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L'analisi COSTO - BENEFICIO
(COST BENEFIT ANALYSIS - CBA)
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L'analisi COSTO - EFFICACIA
(COST EFFECTIVENESS ANALYSIS - CEA)
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A) raggiungere uno specifico risultato terapeutico nel modo piu
conveniente possibile

B) conoscere quale aumento di costi comporta I'aumento di efficacia che si
sta misurando
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Condizione necessaria perché un trattamento farmacologico sia sottoposto
ad una CEA e quella di possedere una efficacia clinica (efficacy)
documentata.
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Identificare con precisione un obiettivo formulandolo in maniera corretta e
fondamentale per la qualita dello studio.

Rapporto Costo/Efficacia e CEA incrementale
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ICER (Incremental Cost Effectiveness Ratio).
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Esempi di VALORI SOGLIA (A) suggeriti in alcuni Paesi
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L'analisi COSTO - UTILITA’
(COST UTILITY ANALYSIS - CUA)
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L’Analisi di sensibilita
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Farmacoeconomia e sperimentazioni cliniche
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L’efficacia clinica del/dei farmaco/i & scientificamente dimostrata?

La dose giornaliera € appropriata per la patologia trattata?

La durata del trattamento & appropriata per la patologia trattata?

La via di somministrazione & appropriata per la patologia trattata?

Sono considerati i dati di effectiveness?

| dati di effectiveness sono quelli dell’'ambito osservato?

| dati di effectiveness sono coerenti con la prospettiva dello studio?

| dati di effectiveness sono coerenti con il periodo di osservazione?

| dati di effectiveness sono pesati in base alla popolazione trattata?

| costi sono misurati con unita di misura adeguate?

Sono valutati tutti i costi del farmaco?

Sono valutati i costi del materiale di somministrazione?

| costi del materiale sono coerenti con la prospettiva dello studio?

| costi del materiale sono coerenti con il periodo osservato?

Sono valutati i costi del personale?

sono coerenti con la prospettiva dello studio?

sono coerenti con il periodo osservato?

Sono valutati i tutti i costi del trattamento delle ADR

sono coerenti con la prospettiva dello studio?

sono coerenti con il periodo osservato?

Sono valutati i costi degli accertamenti diagnostici legati al trattamento

sono coerenti con la prospettiva dello studio?

sono coerenti con il periodo osservato?

Sono valutati i costi diretti non sanitari (per ospedalizzazioni o altro)

sono coerenti con la prospettiva dello studio?

sono coerenti con il periodo osservato?

Sono valutati i costi indiretti

sono coerenti con la prospettiva dello studio?

sono coerenti con il periodo osservato?

| costi sono temporizzati?

E eseguita una analisi incrementale?

E eseguita una analisi di sensibilita?
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come si rapporta questo studio ai nostri normali criteri di scelta decisionale ed al
nostro contesto operativo?
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B.4 - La raccolta dei dati di efficacia epidemiologica
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B.8 - I rapporti Costo/Efficacia e Costo Utilita
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C A = Costo medio per paziente del trattamento A nel periodo di tempo considerato
E A, = Efficacia media per paziente del trattamento A nel periodo di tempo considerato



C g = Costo medio per paziente del trattamento B nel periodo di tempo considerato
E g = Efficacia media per paziente del trattamento B nel periodo di tempo considerato
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Alcuni problemi nella rilevazione dei dati
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Analisi di Costo — Minimizzazione

$
7 %
) $
@ # $
) % % *3555( pari effetto
"43( ) )
) ")) ( costi.
) costo-minimizzazione
TITOLO: Morfina vs. ketorolac nella gestione del dolore acuto in P.S.
N 1/ 699A(
Oggetto: il trattamento del dolore acuto in pazienti traumatizzati
Alternative terapeutiche:
Tab 1
Vantaggi svantaggi
morfina Efficace, relativamente Dipendenza, gravi
poco costosa effetti indesiderati
ketorolac Efficace; unico FANS Minori effetti
Autorizzato per via e.v. indesiderati

in Questa indicazione

6 " ) $ )

% ) $ )
) 13 ! ) * R C o 4G

Scopo dello studio: sviluppare una valutazione economica di confronto tra
Ketorolac e Morfina nel trattamento del dolore acuto causato da lesioni
gravi ad un arto, in un reparto di traumatologia e in un Pronto Soccorso di
un ospedale italiano

Prospettiva dell’analisi: la struttura ospedaliera del SSN

Metodo

e Lo studio dello statunitense Rainer et al. (anno 2000) e di riferimento per
i dati di efficacia e per le stime delle risorse consumate.

e Arruolati 148 pazienti:

75 pazienti trattati con ketorolac e 73 trattati con morfina

e Misurazioni dell’ efficacia:

sollievo dal dolore misurato sulla scala VAS (Visual Analogue Scale)



' E 655 $ 5E 655 E
LA (

effetti collaterali dei due analgesici
e Valutazione dei costi:

Costi diretti (costo di acquisto del farmaco, costo di preparazione e
somministrazione dei farmaci, costo del personale sanitario, costo
del trattamento delle reazioni avverse)

Dati di efficacia (effectiveness)

Tab.2
Ketorolac Morfina P - value
(n=75) (n=73)
Valore medio del dolore 41 36 0,52
(punteggio VAS)
0 $ :

C6 P ?B * ) W F $

* ) ) $ // / < _

Quale tipo di analisi applicare?

L'efficacia dei due farmaci nel sedare il dolore e risultata sovrapponibile’
La maggior differenza riscontrabile negli outcomes riguarda la frequenza
e la tipologia degli effetti indesiderati.

Le differenze di costo riguardano il prezzo di acquisto del farmaco ed il
costo di somministrazione e di gestione degli effetti indesiderati.

Pertanto una analisi di costo-minimizzazione permette , a parita di
effetto analgesico, di confrontare i due farmaci in base alle differenze di

costo - c -1 E 7(
dati di COSTO
tab.3
KETOROLAC MORFINA
N° 75 N° 73
Per paziente TOTALE Per paziente TOTALE
gruppo gruppo
) 259 2BA 4 263 28AB
26 A 263A4 2?C 23C83
Costo totale €26 €195 €4,6 € 335,8
)
) ) $ ih( *

P "2774 8 2694 (%



NUMERO E PERCENTUALE DI PAZIENTI CON EFFETTI COLLATERALI

Tab.4
Ketorolac (n=75) Morfina (n=73)
N° EVENTI % N° EVENTI % p
Totale 4 6 65 69 <0,001
+ " $ ) $ $$
) P ‘B4 $ $$
C(t
Gestione degli effetti indesiderati
(nausea, vomito, flebite sono i piu gravi nel braccio morfina)
tab.5
EVENTO FARMACO COSTO COSTO COSTO COSTO |INCIDENZA COSTO TOTALE
AVVERSO DEL TEMPO TEMPO TOTALE EVENTO EVENTI MORFINA
FARMACO | INFERMIERI | MEDICO PER
PER PAZIENTE
PAZIENTE
Nausea, | Metoclopramide € 0,53 € 3,72 €7,75 €12 39 pazienti € 468
vomito 10mg, 2 fiale (53%)
Flebite Lasoven gel €0,47 €34 €0 € 3,87 20 pazienti €77,4
(27%)
Costo totale eventi MORFINA = € 545,5
Costo per paziente =€ 7,5
L] )
$ $$ $ $$
2 A4 2E d X ' C $ $$ $
¢
RISULTATI
Tab.6
Ketorolac Morfina Differenza
(n=75) (n=73) Ketorolac
vs. Morfina
€ % € % €
Costo della terapia 67,5 32 87,6 10 -20,1
Farmacologica(prezzo
del farmaco)
Costo della 127,5 68 248,2 28 -120,7
somministrazione
Nausea, vomito - 0 468,0 53 -468,0
Flebite - 0 77,5 9 -77,5
Costo totale dei 195,0 100 881,3 100 - 686,3
pazienti arruolati
Costo medio per 2,6 12,07 - 9,47
paziente arruolato
) $ ) 2 9 CA
in piu P ) 6C8
; $ € 686,3.



E’ evidente che la terapia con Ketorolac, a parita di risultati, & piu conveniente.
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Analisi di Costo - efficacia

riduzione dell’'incidenza di infezioni dopo taglio cesareo: effetti della profilassi

antibiotica sulle risorse di un ospedale

<) P

64W $3
$

"%

Oggetto:

T % 7<T 69891 39916577 B(
) B555 , |*

: ) )
BWH
" ) )

$ L]

profilassi antimicrobica perioperatoria ed infezioni della ferita
chirurgica negli interventi di taglio cesareo.

Prospettiva dell’analisi: reparto di ostetricia.

Scopo dello studio: con quale costo aggiuntivo I’antibioticoprofilassi & in grado di

ridurre l'incidenza dell’infezione della ferita chirurgica, e se ed a
quali condizioni tale costo aggiuntivo possa essere considerato
accettabile.

Dimensioni dello studio: 6000 parti/anno

900 cesarei
8,4% tasso infezione
200 cesarei esaminati a campione

Presupposti scientifici: la profilassi antimicrobica riduce il rischio di infezione di una

Tab.1

quota variabile tra il 50% e il 70%.

Costo per paziente con e senza infezione e costo differenziale

Paziente con infezione Paziente senza infezione Costo aggiuntivo per paziente dovuto

all’'infezione

€ 1975

€900 € 1075

(medici, ostetriche, esami microbiologici, materiali di consumo, costi alberghieri, varie)

, 355




$ ) (H
100 $

INFEZIONE (4.2% - 2,50%)

NESSUNA INFEZIONE (95,8% - 97,5%)

INFEZIONE (8,4%)

A/

NESSUNA INFEZIONE (91,6%)

COSTO =

Tenendo presente che il costo di un ciclo di profilassi antibiotica € di € 61 ed il
tasso di infezione senza profilassi dell’ 8,4%, su 100 pazienti si ha:

1) Riduzione media rischio di infezione con antibioticoprofilassi = 60%

-5 ) 34 4 $ ) (
e C,= 655 )
) C¢ - 655 )
1
C,E'2955;9BB ) (V'269A4 ;?2C 4% ) (V
+"2 B6 ; 655 ) ) E 8BOC5VBA64VB655 E € 99755
CgE'2955;96B ) (V' 269A4 ; 8C ) (E
E 83CC5V6B495 E € 99030
* , $ )
$ ;) )
1
C, . C
pL%% g 225 _ £145/ paz (ICER)
E, - E, 5
analisi di sensibilita $ ))
) $ 50% 70%.

2( ) " ) E 50%




4,2 ) 4,2 % $ ) a

C®, - 8B335V8394VB655 E 100615 C , E83CC5V6B495E 99030
C,.C
L% g 1385 _ 377 / paz
E,-E, 4,2
3) ) . )  E 70%
5,9 ) 25 4 $ ) a
C7°, E 8AA45VCO?A 4VB655 E 98787,5 C , E6B495V83CC5E 99030
C,.C :
Sl g 2423 _ _c41/ paz
E,-E, 5,9
F ASW
) $ $ ,
) % * ) $ 0 ( $

Farmaci biologici per lI'artrite reumatoide: analisi farmacoeconomica dei costi di
terapia correlati all’efficacia clinica ed alla qualita della vita.
A.A. 2006-2007
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VALUTAZIONE DELL'EFFICACIA

Disease Activity Score 28 (DAS28)
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DAS 28 globale

75 -
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score
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( & 38 " 63l 63 (% Alla diminuzione del
valore di DAS28 corrisponde un miglioramento clinico dell’artrite reumatoide
g & 663 % ) $ # $
$ % \\\ Y545556%
y ;s " $ & 38 $ " B¥4C g 5¥B? $ CkA4 g 6%3Al
BYC6 g 5%A3 Ci86 g 6%33 " B¥53 g 5%B8  ?489 g 64%5?%
) $# , F : "/E3%6541 E5%63A3( ) sono

ugualmente efficaci Maggiore é il valore A migliore & la risposta clinica alla terapia.

HAQ globale
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H + " 63l 63 (% Alla diminuzione del valore HAQ
corrisponde un miglioramento della qualita della vita percepita dal paziente.
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analogo miglioramento% Maggiore ¢ il valore A migliore é la qualita della vita



Analisi farmacoeconomica

)%

VALUTAZIONE COSTO/EFFICACIA

° GLOBALE DELLA TERAPIA BIOLOGICA

Costo totale medio per paziente/anno della terapia biological

Tipologia Costo per paziente/anno
Farmaci biologici € 13.735,01
Materiali per la somministrazione €1,41
Personale medico € 180,37
Personale infermieristico € 522,29
Analisi di laboratorio € 87,62
Analisi radiologiche € 40,50
ADR € 210,71
Totale €14.777,91

DAS28: 1.85 = valore differenziale medio dell’efficacia clinica da t; a t;»

+ ! 7 7.988,06
)
,unita di outcome A DAS28 =1
) 924W  $ 1& 38
"6 BC9 3548 $ ( : $ )
) "% 2 A685 A6 2 8%9B6 ACH

INFLIXIMAB

Costo totale medio per paziente/anno della terapia con Infliximab



Tipologia Costo per paziente/anno
Infliximab € 15.147,30
Materiali per la somministrazione €3,36
Personale medico € 194,92
Personale infermieristico €71,69
Analisi di laboratorio €87,49
Analisi radiologiche € 40,50
ADR € 236,95
Totale € 15.782,21

+

+
) 94W

) "$ 2AK?AC 8B

ETANERCEPT

1& 38'6C46 36C6( |,
265488C 384

Valore differenziale medio, da to a t1>, del DAS28 = 1.80

7 8.767,89

$ )

Costo totale medio per paziente/anno della terapia con Etanercept!

Tipologia Costo per paziente/anno
Etanercept € 12.588,22
Materiali per la somministrazione €0
Personale medico € 166,50
Personale infermieristico € 895,12
Analisi di laboratorio € 86,89
Analisi radiologiche € 40,50
ADR € 147,21
Totale € 13.924,44

n +

Valore differenziale, da to a t;>, del DAS28 = 1.60

7 8.702,78
+
) 94W 1I& 38 63?7 69B?( , $ )
, $ 2A%65C ?6 2664735 B8
ADALIMUMAB

Costo totale medio per paziente/anno della terapia con Adalimumab/




Tipologia Costo per paziente/anno

Adalimumab € 12.839,17
Materiali per la somministrazione € 0
Personale medico € 172,55
Personale infermieristico € 227,82
Analisi di laboratorio € 88,45
Analisi radiologiche € 40,50
ADR € 227,10

Totale € 13.595,59

Valore differenziale, da to a t1,, del DAS28 = 2.14

+ i 7 6.353,08
& ) 94W  i& 38'6A86 3C89( , $ )
) , "$  24%CB3 3A  2AKB?A 9A%
& >)) ) s
) . $ 28%ABA 89
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RAPPORTO INCREMENTALE COSTO - EFFICACIA

) ) ($ ) L
) ) I
) $$ ) "i& 38®%
Etanercept/Infliximabl

Cetanercept — Cinfliximab 13.924 44 — 15.782,21 = € 9.288,85
EEtanercept - EInfliximab 1 ’60 - 1 ,80

Adalimumab/Infliximab

13.595,569 — 15.782,21 = -€6.431,24
- 1,80

CAdalimumab - CInfliximab

EAdalimumab - Elnfliximab 2714



Etanercept/Adalimumab

Chdalimumab — CEtanercept = 13.595,59 — 13.924,44 = - € 609,00
EAdalimumab - EEtanercept 2’ 14 - 1 :60

COSTO INCREMENTALE DEL GUADAGNO DI EFFICACIA

Etanercept Vs Infliximab = €9.288,85

(Risparmio con Etanercept rispetto ad Infliximab per paz. e per punto di DAS28 perso)

- €6.431,24
Adalimumab Vs Etanercept = —€ 609,00

Adalimumab Vs Infliximab

(Costo annuo per paziente e per A DAS28 =1 guadagnato
con un Adalimumab vs rispettivamente Infliximab ed Etanercept)

Diagramma dell’ ICER
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dei benefici dei benefici
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n DIMINUZIONE DEI COSTI I
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2 94388 84 & 38 b
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VALUTAZIONE COSTO/UTILITA’

$ @ # + D'5 1&2
0 3 ( $ . ( $
@ O * $ " $ $ H + 63 @ O
) ! ) J$ * O $ K
$ $ 7,8 # $$ & 9%
Farmaco HAQ finale Utility AUtility
0,81 0,73 0,10
0,93 0,69 0,10
0,93 0,69 0,09
0,58 0,81 0,11

° GLOBALE DELLA TERAPIA BIOLOGICA

+ i 7 147.779,10
F 0 $ 63
* $$$ 1>
0 % 26C%AA9 65
565+ D *
€147.779,10 costo medio annuo per paziente che teoricamente si
dovrebbe sostenere per ogni QALY guadagnato.
) 94W $ @ O
"5 BO9AB 5 AB34(% - , $ ) )
$ 2 6C6%63C 97 2 64CUC?? 3Ah

Si richiama l'attenzione sul fatto che i risultati della presente valutazione di Costo/Utilia
cosi ottenuti possiedono esclusivamente un valore di confronto tra le tre terapie in quanto
sono molto piu elevati di quelli che avremmo ottenuto se la durata dell’osservazione fosse

stata sufficientemente lunga da permettere di acquisire anche i dati di sopravvivenza, che



qui mancano al denominatore del rapporto. Infatti il valore di utility del denominatore

sarebbe stato moltiplicato per un numero > 1 e il valore reale del risultato sarebbe stato

sensibilmente piu basso.

INFLIXIMAB
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+
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) I ) $3 @ O%
Etanercept vs Infliximab
CEtanercept — CIani><imab
=— .160,1
UEtanercept - UInfliximab € 3 60, O
Adalimumab vs Infliximab
CAdalimumab - CInfliximab
=—€21.866,20
UAdaIimumab_ Ulnfliximab
Adalimumab vs Etanercept
CAdaIimumab_ CEtanercept
=—-€18.760,10
UAdaIimumab_ UEtanercept
DISCUSSIONE DEI RISULTATI
: ) $ , )
) &< &%
) =
* $ #
$ i
# $ ' ) , W%
€1.655.125,92 112 %o, )
$ costo medio annuo/paziente €7.988,06 per unita di outcome di
efficacia clinica%
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# ) i
) @
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€1.522.706,08 risparmio € 132.419,84 >
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AVVERTENZE SULLA PROGETTAZIONE DEGLI STUDI
A IN FARMACOECONOMIA
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B) costo $ 1
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NON SONO PERTINENTI ALLA FARMACOECONOMIA STUDI CHE PROCEDONO
ESCLUSIVAMENTE ALLA VALUTAZIONE DEI COSTI (BUDGET IMPACT) SENZA STUDIARNE
LA CORRELAZIONE ALL'EFFICACIA EPIDEMIOLOGICA E/O ALLA QUALITA DI VITA.
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6( Un processo decisionale trasparente
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3( Chiari obiettivi politici
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?( Tempi e risorse ragionevoli
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C( Incentivi appropriati
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Dalla Farmacoeconomia alla Pharmaceutical Care
La valutazione economica e I'approccio integrato alle scelte farmacoterapiche.

) $ /
1

-“identifica, misura e confronta i costi ed i risultati dovuti ai farmaci ed alle
procedure terapeutiche”. (Bootman et al, 1989)

-"descrive ed analizza i costi (inputs) e le conseguenze o esiti (outcomes )

della terapia farmacologica”. "Fi & F <UT 355C(
< ) ) L
$# 3 $
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)
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#
¢
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) ) $
$
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) $ # (
(%
oiko-vopia $ governo,
I'amministrazione $
) ! ! Lionel

Robbinsl " scienza che studia la condotta umana come una relazione tra scopi e
mezzi scarsi applicabili ad usi alternativi".

$ * ) J K $
) J K ) )
J ' $K # %
& ) /
“disciplina che studia gli effetti dei farmaci sull'organismo umano”,
) / 1

A\

‘disciplina che studia gli effetti delle scelte farmacoterapiche
sull’amministrazione delle risorse e sul funzionamento della societa”.

o = & " W/ (&=I>_* J < K
$3 1 Governo delle scelte farmacoterapiche ed amministrazione delle
relative risorse.




/ < F < " -1
SCELTE
PRIORITA’
COSTI - OPPORTUNITA’

efficacia ed efficienza della scelta terapeutica
multidisciplinarieta
attenzione rivolta al singolo paziente per la sua specifica patologia

sono analoghe a quelli della PHARMACEUTICAL CARE: attivita di farmacia clinica orientata al
singolo paziente che il farmacista ospedaliero svolge a livello di Reparto mediante supporto di
consulenza al medico e all'infermiere.

La Pharmaceutical Care, é il metodo di lavoro raccomandato dall’'OMS e dall’ U.E. per
massimizzare la qualita delle cure ospedaliere e ridurre il Rischio di errori di terapia.

Pharmaceutical Care e Farmacoeconomia si possono considerare parte integrante dei metodi di
GOVERNANCE CLINICO -ASSISTENZIALE piu sopra richiamati.
Cioe dell'attivita integrata di tutte le competenze che hanno un ruolo in sanita per la

ricerca della migliore efficacia degli interventi clinici attraverso
I'ottimizzazione di costi e procedure.

Lo studio della Farmacoeconomia che tenga conto dei rapporti di questa disciplina con altre ad essa
strettamente correlate, favorisce senz'altro la formazione di una capacita di analisi globale e di approccio
critico ai problemi.

Risulta quindi superata la visione della Farmacoeconomia limitata ai costi-effetti, e I'interesse si

estende a tutto cio che costituisce oiko-vopia 1
)
) / < F <
(] )
( " ) ) $
$ $ 1 1 )
qualita-costo.
< * ) 0) $ )
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Parte 11

FARMACOEPIDEMIOLOGIA

La Farmacoepidemiologia & la disciplina che studia gli effetti terapeutici, i
rischi e I'uso dei farmaci inteso sia come prescrizione che come assunzione,
nelle reali condizioni di impiego, cioé quando lI'uso dei farmaci é esteso a
tutta la popolazione.
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Gli studi osservazionali, in base al fattore “tempo”, possono essere
distinti in:
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L'obiettivo e quello di mantenere un livello di vendita tale da ricavare il
massimo beneficio dagli investimenti effettuati
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La Dose Definita Giornaliera (DDD = Defined Daily Dose)
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Nel 1975 il Norwegian Medicinal Depot (Ufficio centrale dei farmaci) pubblico la
prima lista delle DDD dei farmaci presenti nel mercato norvegese.
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- Definizione e calcolo



DDD Defined Daily Dose )

Dosaggio medio giornaliero, espresso di norma in unita ponderali,
quando il farmaco é impiegato per quella che é la sua principale indicazione

nel paziente adulto.
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E’ quindi un valore convenzionale, stabilito in campo internazionale che esprime i
consumi dei farmaci in termini di giornate di terapia prescritte mediamente in una

popolazione.
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quantita totale di principio attivo presente nella confezione = N° di DDD presenti nella
valore della DDD del principio attivo confezione

Naturalmente la quantita totale di principio attivo deve essere espressa nella
stessa unita di misura nella _quale & espressa la DDD di quel p.a.
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Cio significa che ogni confezione contiene 6 giornate di terapia (o 6
trattamenti giornalieri).

< &&& $
* &&& ) *
1

Numero di DDD/1000 abitanti/die

numero di trattamenti giornalieri,



un determinato farmaco,
$ quotidianamente prescritti
1000 abitanti
ambito determinato!

) 1

N° DDD per confezione) x (N° confezioni prescritte) x 1000
(popolazione di riferimento) x (giorni di riferimento )
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B) Se vengono venduti o prescritti in 6 mesi ( 180 giorni) 77.302 g di
Ranitidina,

x) la cui DDD e stata stabilita di 0,3g,

8) in una popolazione di circa 300.000 abitanti, avremo:

£)

TT.EDZK 1000 _
DDD/1000paz./die = 0.3 180 x300.000

Questo valore indica che teoricamente 4,8 persone su 1000 assumono ogni giorno
la dose definita di Ranitidina ( o, quanto meno, che a 4,8 persone su 1000 viene
prescritta la dose giornaliera di ranitidina).
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Tabella I. Calcolo delle DDD contenute nelle varie confezioni di verapamil

Confezione Quantita di DDD N° DDD per

principio confezione
attivo

Isoptin press-30 cpr 240 mg 7,200 g 0,240 g 30

Isoptin retard-30 cpr 120 3,600 g 0,240 ¢g 15

mg

Isoptin-30 conf, 40 mg 1,200 g 0,240 g 5

Isoptin-30 conf, 80 mg 2,400 g 0,240 g 10

Quasar-30 cpr 240 mg 7,200g 0,240 g 30
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Tabella I1I. Esempio di calcolo delle DDD/1000 abitanti/die di un principio attivo



verapamil (ATC: CO8;DDD E 0,24g) consumate in una popolazione in un anno.

Confezione N° DDD per |N° pezzi N° DDD DDD/1000
confezione prescritti prescritte abitante/die
Isoptin press-30cpr 30 81.197 2.435.910 1,71
240mg
Isoptin retard-30cpr |15 178.847 2.682.705 1,88
120mg
Isoptin.30 conf, 40mg |5 22.908 114.540 0,08
Isoptin-conf,80mg 10 193.184 1.931.840 1,36
Quasar-30cpr 240mg |30 10.019 300.570 0,21
Totale Verapamil 486.155 7.465.565 5.24
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- La DDD come indicatore epidemiologico
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levata di popolazione esposta al farmaco corrisponde alla

quota reale di popolazione affetta dalla patologia per la quale quel farmaco &

registrato.
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- La DDD come indicatore di appropriatezza
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@ esempio " * ) “coadiuvanti cerebrovascolari”
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In realta le indicazioni terapeutiche si basavano su presupposti teorici derivati
da risultati di studi biologici in vitro o farmacologici su animali da esperimento.
Limitati e poco convincenti apparivano gli scarsi studi clinici condotti, tra I'altro,
con metodologie alquanto approssimative.
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- Limiti della DDD come unita di misura

Convenzionale.

CONSUMO DI FARMACI PER FASCE DI ETa

DDD/1000 ab/die
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Valore Medio

In molti casi la rilevazione non rispecchia necessariamente, come gia

detto, I'esatto valore numerico della popolazione esposta. Infatti:
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» eseguire confronti
« monitorare le prescrizioni
« rilevare I'appropriatezza prescrittiva

0Oggi la rilevazione tramite il sistema delle DDD & associato alla classificazione
A.T.C. e rappresenta una vera e propria metodologia standard per la
valutazione dei consumi-prescrizioni dei farmaci.

Il suo scopo é essenzialmente quello di individuare i problemi per affrontarli
con strumenti di indagine specifici quali indagini di prevalenza, audit clinici.

La Farmacoepidemiologia in ospedale

41) ) I " ) $ : WIS )Y % /) <)% $
) W= s s a1z
A P, ns$ 1 )o- ). %1 $18) / % #)
%1 %! 1)  %I$) % //) ) $!! ) $ "> I % LI
) ! % # ).atteso"
) $ 9! e ) 14 ! % -1 $$ L 11
11 M%) 0 % #) 11 1$ 11 ? 0 1% #)
$ n
) - s %) ) A
(B% $ /
(C$)"% - 1
(B! %1$ $") -

) ) # *! I % #) / ! 1441 ) D). 8,6% 1D $!
6! E % 1% $ $ $ W # $ 1 I & $ ) -
# g ) & > *11 $I - % /) 0@
> 1&" 9! 1§ - % N 0, $ A

3 ::F FA4GF $1 /7 $1 $ ! *1 &t 11
H G 4 $1%! $$ 1 % $ ! n 1 /
> B CF4B $ < *I 1)

In Ospedale la rilevazione farmacoepidemiologia con il metodo delle DDD
assume particolare importanza perché offre al farmacista ed alla direzione
medica informazioni preziose per la Governance Clinico - Assistenziale (Clinical
Governance).

Clinical Governance: ricerca della migliore efficacia degli interventi clinici
attraverso l'ottimizzazione di costi e procedure.



(Obiettivi della farmacoepidemiologia ospedaliera

1.- Descrizione molto attendibile della situazione epidemiologica
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2.- Verifica dell’appropriatezza prescrittiva
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3.- monitoraggio delle variazioni reali dell'uso dei farmaci
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e -outbreak di infezioni ospedaliere.
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e modifica di orientamenti terapeutici
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- Gli strumenti di rilevazione
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DDD / 100 pazienti / die

$ $ ) A
Q.TA farmaco 100
DDD T L F
3 1A

Q.TA farmaco = quantita di farmaco prescritta (o richiesta alla farmacia
ospedaliera, o utilizzata) nel periodo di osservazione
considerato, espressa nella stessa unita ponderale della DDD

DDD = valore numerico della DDD del farmaco oggetto della rilevazione

T  =periodo di osservazione, espresso in giorni;
L = numero di posti letto;
F = percentuale media di occupazione durante il periodo di tempo
considerato
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Come abbiamo gia detto, questo dato di assume, in ospedale, una

significativita superiore a quello che si ricava dal territorio, perché tutto il farmaco
richiesto viene somministrato.
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e quantita di farmaco

¢ in media realmente prescritta

e per una giornata di terapia

([ ]

dai medici dell’ospedale nel quale eseguiamo lo studio.
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Il valore di esposizione si esprime percio in:

PDD/100 pazienti/die
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Inoltre indubbi vantaggi I'uso della PDD li offre qualora si vogliano confrontare
UU.00. omogenee di ospedali diversi.
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_g (mg, meg) $100
PDD x n°gg $ PMG

% = quantita ponderale totale di farmaco prescritto nel periodo osservato nella
U.O. espressa nella stessa unita di misura della PDD
= valore della dose giornaliera
= numero di giorni del periodo di osservazione
= Presenze Medie Giornaliere: numero di ricoverati mediamente presenti
nella U.O.

La presentazione dei dati

1. Epidemiologia

AGGREGAZIONI GENERALI
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e TIPOLOGIA DI UNITA’ OPERATIVE
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Se poi integriamo la lettura con quella del grafico precedente possiamo
affermare che la totalita dell’aumento complessivo dell'impiego di antibiotici

dal’96 al '97 e dovuto alle UU.00. di Chirurgia che hanno incrementato
I'impiego di questi principi attivi in misura superiore alla media ospedaliera



e CATEGORIE FARMACOLOGICHE
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L’'esempio e dato dai due grafici sottoriportati.
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- Appropriatezza prescrittiva -
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OSPEDALE "A" PRESCRIZIONE DI ANTIBIOTICI
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Percentuale di esposizione al farmaco dei pazienti ricoverati (%
dei pazienti trattati.)
1988 1989 1992 1993 1994*
Ranitidina t t t t t
Sucralfato t t t t
Omepraz. ( ( t t
Cimet. 1 1 t t
Misoprost. ( ( ( t t
Totale 22,7 26,2 37,9 44 41,3
*) solo i primi 8 mesi
&) $1) % No- m). $# $+ % $ $ ¢
/1§ - 1 $+E $ % &! A - &8 &11)
N$%-1 1% + 1)  +1$) +N 1Y rogy
>t ) $ 1% - 1 $& ) & w ) *!
IR VA $1 1 8 - ¢ g8 1)1 & :
& % 1- % - | LA T PR A ] R 1 % $!



R ) PR A A1) I U2 S O A

DA% ) $ 1)/ 11 ag/ns) 4 1)1 IR
wroo- ), ' 4- N$ 0§ ) "
6 1 I BT S S $ % 1$ & - SN
A $ - 18 1$)). ' =/n
% LI R b Y 4 %1 %% ! ! %% $ Sl $ r - 1
P ¢
*, ED &1 1 )# I $ sommazionet )). $ - 1$1). 1% -)+ 1) t
$ - W /) , ) $

LETTURA DEI DATI CON INDICATORI DI ATTIVITA’
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In tal caso si applica la formula:

g (mg, mcg) $ 100
PDD $ NICp
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3. Monitoraggio

= Rilevamento di outbreak_-
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PERCENTUALE TEORICA DI PAZIENTI ESPOSTI A TRATAMENTO ANTIBIOTICI I° SEM
2002

O I°SEM 2002

AMOXI + CEFAZOLINA GENTAMICINA PIPERACILLINA VANCOMICINA CIPROFLOXACINA
CLAVULANICO

ANTIBIOTICI

PERCENTUALE TEORICA DI PAZIENT ESPOSTI A TRATTAMENTO ANTIBIOTICI LUG-
AGO 2002

OLUG-AGO2002

AMOXI + CEFAZOLINA GENTAMICINA PIPERACILLINA VANCOMICINA CIPROFLOXACINA
CLAVULANICO

ANTIBIOTICI



4. Distribuzione delle prescrizioni
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I KETOROLAC parenterale W BUPRENORFINA parenterale
[0 BUPRENORFINA os O FENTANIILE transdermico
l MORFINA parenterale O MORFINA cr
W MORFINA cr O KETOROLAC gtt 10ml
W PETIDINA Il TRAMADOLO parenterale
O TRAMADOLO cr
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5. Costo dei trattamenti
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COSTO DI UN TRATTAMENTO (24 ORE)
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ESERCIZIO DI ALLOCAZIONE DI RISORSE
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INDICATORI DI FARMACOUTILIZZAZIONE

L'appropriatezza prescrittiva

Una prescrizione farmaceutica puo essere definita quando é emessa in conformita e
coerenza con indicazioni registrate, linee guida predeterminate o protocolli accreditati, o se,
discostandosene, il prescrittore ne indica le motivazioni e i riferimenti documentari' //
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Analisi dell’appropriatezza
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Il caso dei farmaci per il trattamento dell’ipercolesterolemia
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i quali esistono solide evidenze scientifiche e che possono essere utilizzati come unita di misura della
qualita della cura()
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L'aderenza alla terapia

La Received Daily Dose
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