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Souhrn
DoleZal T. Farmakoekonomika interferont v terapii hepatitidy C. Remedia 2004;14:278-280.

Infekce virem hepatitidy C je vedle zdravotnich rizik také ekonomickym problémem — dochazi k vyznamnému Ccerpani zdravotnich
nakladu, ale také nepfimych nakladu a ke zhorseni kvalita Zivota. Soucasnym standardem farmakoterapie HCV je na zakladé dikladnych
klinickych studii kombinace pegylovaného interferonu-a, a ribavirinu. Farmakoekonomické analyzy ze Spanélska a ltélie ukazuji,
Ze nakladové nejvyhodnéjsi volbou je v soucasnosti peginterferon-a.,, + ribavirin, ktery prinasi nejvyssi pfinos (QALY, LYG) pfi nejnizsich
nakladech.
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Summary

Dolezal T. Pharmacoeconomics of interferons in the therapy of hepatitis C. Remedia 2004;14:278-280.

Infection with hepatitis C virus in addition to being a health risk poses an economic problem in terms of direct health care costs, indirect
costs and poorer quality of life. Based on in-depth clinical studies, the standard pharmacotherapy in patients with HCV is combination
of pegylated interferon-a, and ribavirin. Pharmaco-economical analyses from Spain and ltaly showed peginterferon-a ,, + ribavirin to be

currently the most cost effective choice: it provides the highest benefit (QALY, LYG) at the lowest cost.
Key words: hepatitis C — pharmacoeconomics — interferons.

Uvod

Chronicka hepatitida typu C je dnes
celosvetoveé nejCastéjsSim jaternim one-
mocnénim. Kolem 3 % svétové popula-
ce je infikovano virem hepatitidy C.
Pacienti jsou ohrozeni jaterni cirhdzou,
hepatocelularnim karcinomem a jater-
nim selhanim. Vyrazné je snizena kvali-

Soucasna lécebna doporuceni preferu-
il pegylované interferony v monoterapii
¢i kombinaci s ribavirinem, pfinasejici
stabilni virologickou odpovéd az v 50 %
pfipadd. Z kombinacni terapie nejvice
profituji pacienti infikovani HCV genoty-
pu 1, s vysokou hodnotou virémie
a histologicky pokrocilejsim postizenim.

k regresi jaterniho postizeni a jaternf fib-
rézy a snizuje riziko vzniku hepatocelu-
larniho karcinomu.

Pegylované interferony pfedevsim diky
vetsi molekule pfinaseji lepsi 1éCebné
vysledky nez klasicky interferon [2].
Pegylace vede k poklesu clearance
interferonu v organismu a prodlouzenf

ta jejich Zivota [1]. Eradikace viru z organismu vede biologického polo¢asu eliminace.
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Schéma Markovova modelu infekce virem hepatitidy C
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FARMAKOEKONOMICKE SROVNANi KOMBINACI PEGIFN-c1,,, + RIBAVIRIN VS IFN-a,, + RIBAVIRIN
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Zminéné vlastnosti také umozniuji dav-
kovani jednou tydné oproti aplikaci
3x tydné u nepegylovaného interferonu.
VétSina novych technologii pfinasi také
vy$8i cenu a je raciondlni se ptat, zda je
toto navySeni provazeno zlepSenymi
léCebnymi vysledky (tzv. clinical outco-
mes) a jak ovliviiuje kvalitu Zivota paci-
entl. Nezbytné je zvazit nakladovou
efektivitu (tzv. cost-effectiveness), tedy
zda za vynaloZené finan¢ni prostfedky
dostavame oCekavanou kvalitu a vy-
sledky. Na takové otazky odpovida far-
makoekonomika a v oblasti IéCby hepa-
titidy C interferony bylo v poslednich
letech provedeno nékolik takovych far-
makoekonomickych studif.

Interferon vs kombinace
interferon + ribavirin

Nékolik farmakoekonomickych studii
ukazalo, ze pouziti kombinace interfe-
ron + ribavirin je nakladové vyhodnégjsi
nez pouziti monoterapie interferonem
[3-6].

Napt. Svédska analyza zjistila, ze pouzi-
ti interferonu-a,, v kombinaci s ribaviri-
nem proti samotnému interferonu po
dobu 24 a 48 tydnl prodluzuje Zivot
o 0,5-1,1 roku (genotyp 1) pfi néakla-
dech 1 400-6 000 USD/QALY (Quality-
Adjusted Life-Years). 48tydenni terapie
byla vyhodngjsi o 0,6 QALY a v néakla-
dech na toto prodlouzeni oCekavané
doby Zivota 9 800/QALY [5].

Peginterferon-a,,_ + ribavirin
vs interferon-a,, + ribavirin

Mezi pegylovanymi interferony jsou
k dispozici 2 alternativy: peginter-
feron-a,, (Pegasys, Roche) a peginter-
feron-a,, (Pegintron, Schering-Plough).
V roce 2002 publikovana srovnavaci
48tydenni studie ukéazala, ze peg-
interferon-a,,, (180 pg jednou tydné€) +

PRIME A NEPRIME NAKLADY NA LECBU PACIENTU S INFEKCi HCV
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57 283 (1. rok); 4 729 (nésledujici roky)

ribavirin (1 000/1 200 mg denné) je
Ucinngjdi nez interferon-a,, (3 MIU tfi-
krat tydné) + ribavirin (1 000/1 200 mg
denné) [7].

Nedavno se objevila farmakoekonomic-
ka analyza zalozen& na vySe uvedené
klinické studii [8]. Analyza byla posta-
vena na konstrukci Markovova modelu
infekce virem hepatitidy C. Tento model
(obr. 1) odrazi pravdépodobny klinicky
vyvoj hepatitidy C s moznou progresi
a zaroven vliv [éCby interferony a ribavi-
rinem. Model vychéazi z realnych klinic-
kych dat z klinické studie, do které
vstoupilo 1 121 pacientl s chronickou
hepatitidou C pfed zahajenim terapie
[7]. Jednalo se o farmakoekonomickou
studii vychazejici z podminek italského
zdravotniho systému, ceny byly kalkulo-
vany v EUR a pochazeji z roku 2002.

Vysledky farmakoekonomické analyzy
ukazuji, ze pouziti peginterfero-
nu-a,, prinasi u pacientd s HCV geno-
typem 1 oproti interferonu-a,, o 0,78
roku del§i dobu preziti (tzv. life-years
gained, LYG) a o 0,67 vice tzv. QALY.
U pacientd s non-1 HCV genotypem se
potom jedna o 1,17 LYG, resp. 1,01
QALY. Néklady na uvedené prodlouzeni
Zivota pfinasi tab. 1.

Analyza vychéazela z pfimych a nepfi-
mych nékladd, které jsou shrnuty
v tab. 2 (ceny jsou uvedeny v EUR).

FARMAKOEKONOMICKE SROVNANi KOMBINACI PEGIFN-c1,, + RIBAVIRIN VS PEGIFN-a,, + RIBAVIRIN

Cena lécby kombinaci byla 392,14 EUR
pro peginterferon-a,,, + ribavirin a 195,32
EUR pro interferon-a,, + ribavirin za
tyden.

Vysledky je mozné interpretovat jedno-
znacné. Z randomizovanych klinickych
studii je jiz znamo, Ze pegylované inter-
ferony prinaseji lepsi klinické vysledky.
Diky farmakoekonomickému modelu
ale mame k dispozici odhad prodlouze-
ni zivota a zivota ve standardizované
kvalité (QALY), a hlavné zname naklady
na tuto jednotku pro dany zdravotni
systém. Naklady jsou mnohem nizsi nez
je hranice 25 000 EUR/QALY povazova-
na za jesté vyhodné vynalozené financ-
ni prostfedky.

Peginterferon-a,_ (Pegasys)
vs peginterferon-a,, (Pegintron)

Zatim nejsou k dispozici vysledky pfimé
srovnavaci studie mezi pegylovanymi
interferony, a proto jsou farmakoekono-
mické analyzy zalozeny na modelech
vychéazejicich z podobné postavenych
srovnani proti nepegylovanému interfe-
ronu-a,, [7,9].

Takovou analyzu provedli Spanélsti
autofi a prezentovali ji na poslednim
evropském kongresu ISPOR v Barce-
loné [10]. Vychazeli z vySe citovanych
klinickych studii a udajd o vyvoji one-

Vysvétlivky
ICE incremental cost-effectiveness
\LYG life-year gained

- peginterferon + ribavirin interferon-a,,, + ribavirin ICE ratio

cost (EUR) effectiveness (LYG) cost (EUR) effectiveness (LYG) (EUR/LYG)
peginterferon-a,, ; 21334 21,20 16 294 20,71 10 350
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mocnéni ve Spanélskych nemocnicich.
Pouzitou metodikou bylo opét zkon-
struovani Markovova modelu a dosaze-
ni aktuélnich cen.

Z vysledkd, které jsou uvedeny v tab. 3,
vyplyvé, Ze pouzitl pegylovaného inter-
feronu-a,, v kombinaci s ribavirinem pfi
nahrazeni klasického interferonu + riba-
virin pfin&&i asi o polovinu mens&i zvyse-
ni nakladd (10 350 EUR/LYG) nez
pouziti pegylovaného interfero-
nu-a,, (20 751 EUR/LYG).

Pokud byl pouzit test ve 12. tydnu tera-
pie pro detekci non-respondérd, je po-
uzitl peginterferonu-a,, je$t€ o neéco
vyhodngjsi (6 605 EUR/LYG) oproti
peginterferonu-a,, (14 037 EUR/LYG).

Vliv na kvalitu Zivota

Jak samotnd infekce virem HCV, tak
nasledna lécba interferony nepfiznivé
plsobi na kvalitu zivota pacientd.
ZhorSeni kvality Zivota mlze ve svém
dUsledku vést az k pfed¢asnému vysa-
zeni doporucené terapie [11]. Jak uka-
zuji studie kvality zivota, i v tomto uka-
zateli pfinaSeji pegylované interferony
vyhodu oproti klasickym interferontim.

V multicentrické klinické studii s 531 no-
vé diagnostikovanymi pacienty s hepa-
titidou C byl srovnavan peginterfe-
ron-a,, proti nemodifikovanému interfe-
ronu-a.,,. Byl pouZit standardni dotaznik
SF-36 (36-item Short-Form health sur-
vey), ve kterém pacient v nékolika oddi-
lech hodnoti své fyzické zdravi, bolest,
omezeni vykonéavat bézné denni aktivi-
ty, pocit zdravi nebo socialni zaraze-
nost. Jiz po 2 tydnech terapie byl zjistén
rozdil v kvalité Zivota ve vétSiné sledo-
vanych parametrll ve prospéch peg-
interferonu-a,,,. Tento rozdil pretrvaval

Life-Year gained — LYG

také po 12 a 24 tydnech terapie [1].
Velmi podobnych vysledkld bylo dosa-
zeno ve studii s 1 121 pacienty, ve které
byl peginterferon-a,, srovnavan s inter-
feronem-a,, [12].
Zaveér

Infekce virem hepatitidy C (HCV) je
vedle zdravotnich rizik také ekonomic-
kym problémem. Dochazi k vyznamné-
mu ¢erpani zdravotnich nakladd (tzv.
pfimé naklady), ale také ke ztraté pro-
duktivity a k pracovni neschopnosti,
Cerpani socialnich davek (tzv. nepfimé
néklady). Vyrazné se zhorSuje kvalita
zivota. Sou¢asnym standardem farma-
koterapie HCV je na zakladé diklad-
nych klinickych studii kombinace pegy-
lovaného interferonu-a, a ribavirinu.
Farmakoekonomické analyzy ukazuji,
ze nakladové nejvyhodnéjsi volbou je
v soucasnosti peginterferon-a,, + riba-
virin, ktery pfinasi nejvyS$si pfinos
(QALY, LYG) pfi nejnizsich nakladech.
Je v8ak nutné si uvédomit, ze vySe uve-
dené analyzy jsou zalozeny na rozdil-
nych zdravotnich systémech (ltalie,
Spanélsko) a znamou nevyhodou far-
makoekonomickych studii je fakt, ze
odliSné nastaveni cen a nakladd mdze
z&sadné zménit vysledky téchto analyz.
Z tohoto dlvodu je nezbytné studovat
farmakoekonomiku pegylovanych inter-
ferond v podminkach zdravotnictvi
Ceské republiky.
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Rok zachranéného Zivota, vyjadreni vysledkd urc¢itého 1écebného postupu ve formé poctu let, o néz se diky tomuto

postupu prodlouzil zivot.

Quality-Adjusted Life Year — QALY

Vyjadreni vysledkl urc¢itého lécebného postupu ve formé podtu let, o néz se diky tomuto postupu prodlouZil Zivot; |éta
Zivota jsou standardizovana z hlediska kvality Zivota (na stupnici 0-1).

cost

Naklady vyjadfujici skute¢nou hodnotu zdrojd spotfebovanych na poskytovani uréité (zdravotnické) sluzby nebo
sluzeb, jsou vyjadfovany ve finan¢nich jednotkach.

incremental cost

Pridatné (pfirdstkové) naklady, tedy naklady, o néz je uréita sluzba nebo postup drazsi ve srovnani s jinou sluzbou nebo

postupem.

cost-effectiveness

Hodnoceni Iéku nebo |éCebného postupu v bézné klinické praxi, naklady se vyjadfuji ve financnich jednotkach,
vysledna uc¢innost pomoci pfirozenych jednotek (napf. poctem let zachranéného Zzivota). Pomér mezi naklady

a pfinosem urcéuje ucinnost daného Iéku nebo lIéCebného postupu v bézné praxi.
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