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Wprowadzenie

Cel analizy

Celem analizy racjonalizacyjnej jest przedstawienie rozwigzan dotyczacych refundacji lekéw, $rodkéw
spozywczych specjalnego przeznaczenia iywieniowego oraz wyrobéw medycznych, ktérych
implementacja spowoduje uwolnienie srodkéw publicznych w wielko$ci odpowiadajacej co najmniej
wzrostowi kosztéw wynikajagcemu z analizy wplywu na budzet dla wnioskowanej technologii lekowej.

Proponowane rozwigzanie opiera si¢ na oszacowaniu potencjalnych korzysci ekonomicznych ptatnika
publicznego oraz pacjentéw w obszarze leczenie nadci$nienia tetniczego, ktére wynikatyby ze
zamiany obecnie prowadzonej terapii dwoma preparatami prostymi na pojedynczy preparat ztozony,
ktéry odpowiada obecnej terapii pod wzgledem substancji aktywnych oraz dawek.

Gtéwne wnioski z przeprowadzonej analizy

W wyniku zmiany prowadzonych politerapii produktami jednomolekutowymi na ekwiwalentne do
nich produkty ziozone dostepne w refundacji — w horyzoncie dwuletnim catkowite koszty leczenia
hipotensyjnego w Polsce moglyby zosta¢ obnizone o ok. 63 min PLN z perspektywy pacjentéw oraz
o ponad 84,3 min PLN w budzecie ptatnika publicznego. Jednoczesnie w zwigzku z zamiang terapii
na preparaty ztozone pacjenci w skali dwéch lat zazyliby az o ponad 420 min tabletek mniej, co
mogtyby mie¢ pozytywny wplyw na compliance, a co za tym idzie wygenerowanie dodatkowych
efektéw zdrowotnych oraz redukcje kosztéw leczenia powikfan nadciénienia tetniczego.

Kontekst kliniczny

Wytyczne Polskiego Towarzystwa Nadci$nienia Tetniczego ,Zasady postepowania w nadciénieniu
tetniczym — 2015 rok” (1) podkreslajg, ze monoterapia jest wskazana do inicjacji leczenia jedynie
w przypadku nadciSnienia tetniczego pierwszego stopnia, kiedy oczekujemy redukcji ciénienia
tgtniczego <20/10 mm Hg. Zwigkszenie dawki monoterapii do maksymalnej w niewielkim stopniu
poprawia efekt hipotensyjny a zwieksza ryzyko dziatan niepozgdanych, dlatego w razie
niedostatecznej skutecznoéci monoterapii w dawce podstawowej za optymalne uznano dodanie
drugiego leku. W swietle dostepnych danych epidemiologicznych oznacza to konieczno$éé leczenia
skojarzonego uzdecydowanej wigkszosci polskich chorych - dotyczy to potowy chorych
z nadcisnieniem tetniczym pierwszego stopnia i wigkszosci pacjentdw z wyzszymi wyjéciowymi
wartosciami cisnienia tetniczego. W nadci$nieniu drugiego i trzeciego stopnia wytyczne Polskiego
Towarzystwa Nadci$nienia Tetniczego zalecajg wprost rozpoczynanie terapii od dwéch lekéw
hipotensyjnych.

Zastosowanie lekow ztozonych zamiast wolnych potaczen lekéw hipotensyjnych pozwala na poprawe
skutecznosci terapii, co wykazano w opublikowanych badaniach klinicznych (np. STITCH,
ACCOMPLISH), uproszczenie schematu leczenia i zwiekszenie przestrzegania zalecer lekarskich.
Obserwowana w populacyjnych badaniach epidemiologicznych poprawa wskaznikéw kontroli
nadcisnienia tetniczego, jest jednoznacznie wigzana przez ekspertdéw klinicznych z wprowadzeniem
do praktyki klinicznej w Polsce lekdw ztozonych (2).
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Z drugiej strony, liczne publikacje wskazujg na problem wcigz istotnego niewystarczajgcego
dostosowania sie pacjentéw do farmakologicznego leczenia choréb sercowo-naczyniowych.
Przyktadowo wyniki opublikowanej w European Heart Journal metaanalizy badari obejmujacych
tacznie prawie 2 miliony os6b (N=1978 919) sugeruja, ze non-adherence odpowiada w Europie za
okoto 9% zdarzen sercowo-naczyniowych (3).

Zdecydowana wiekszo$¢ refundowanych lekéw zfozonych stosowanych w nadci$nieniu tgtniczym
zostata zarejestrowana jako leczenie substytucyjne (4), co stanowi bardzo istotne ograniczenie
w stosunku do zakresu mozliwych zastosowari wynikajacych z obowigzujacych wytycznych —
w szczegélnoéci dotyczy to inicjacji terapii u chorych z drugim lub trzecim stopniem nadcisnienia
tetniczego.

Kontekst prawny

Problematyka zwigzana ze stosowaniem lekéw poza zakresem zarejestrowanych wskazan pojawita
sie wraz z wejéciem w zycie Ustawy o refundacji (5). Pomimo, iz regulacja ta miata przeksztatci¢
system refundacji, tak aby w ramach dostepnych $rodkéw odpowiadat w najwyiszym stopniu
aktualnemu zapotrzebowaniu na produkty objete refundacjg (6) przyjeto przepisy ograniczajace w
praktyce zakres refundowanych wskazar. Celem niniejszej analizy jest wypracowanie takiej
interpretacji obowigzujacych przepiséw, ktéra bedzie pozostawata w zgodzie zaréwno z
obowigzujacymi przepisami, jak i bedzie realizowata ich ratio legis.

Punktem wyjécia w przypadku przedmiotowej analizy powinien by¢ stan prawny obowigzujacy przed
dniem 1 stycznia 2012 r. Zgodnie z przepisem art. 36 ust 5 Ustawy o $wiadczeniach (7) Minister
Zdrowia, po zasiegnieciu opinii Prezesa Funduszu, Naczelnej Rady Lekarskiej i Naczelnej Rady
Aptekarskiej, okreélat w drodze rozporzadzenia wykazy lekdw objetych refundacja. Dokonujac tego
organ byt zobowigzany wzigé réwniez pod uwage stanowisko Zespotu do Spraw Gospodarki Lekami,
dostepnoéé, bezpieczerstwo stosowania oraz znaczenie danego leku w zwalczaniu choréb o
znacznym zagrozeniu epidemiologicznym i cywilizacyjnym, wptyw leku na bezpoérednie koszty
leczenia oraz szereg dodatkowych kryteriéw uregulowanych w pozostatych przepisach.

Wséréd funkcjonujacych wykazéw ustawa wymieniata wykaz lekéw podstawowych i uzupetniajgcych.
Co istotne zaréwno w wykazie lekéw podstawowych, jak i uzupetniajagcych wydawanych w obu
odptatnoéciach — 30% i 50% ceny leku — nie zostat wskazany konkretny zakres wskazar
refundacyjnych. Tym samym lekarz stosujac lek zawarty w jednym z w/w wykazéw mégt opierac sig
zaréwno na wskazaniach zawartych w Charakterystyce Produktu Leczniczego, jak réwniez na
dowodach naukowych wskazujgcych na zasadnoé¢ stosowania danego leku w konkretnym stanie
terapeutycznym. W ten sposéb charakterystyka danego leku miata w zasadzie pomocniczy charakter.

Analizujgc poprzedni stan prawny trudno a priori przyjmowa¢, iz ksztatt édwczesnych przepisow
prowadzit do mniejszej kontroli nad wydatkami ptatnika publicznego. Lekarz byt bowiem nadal
odpowiedzialny za zgodno$¢ dokonanej preskrypcji z dokumentacja medyczna. Poza tym lista ta
dotyczyta lekdw o ugruntowane] historii stosowania na terytorium RP oraz zaiywanych
w sprawdzone]j populacji pacjentéw (8). Analogiczne stanowisko wyrazit w tym zakresie Minister
Zdrowia odnoszac sie do projektu nowelizacji Ustawy o refundacji (9).
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Ustawa o refundacji, jako regulacja zmieniajagca krajobraz refundacyjny w Polsce wprowadzita
odmienne uregulowania w zakresie lekow dostepnych w aptece na recepte (10). Na skutek przyjecia
art. 6 ustawy wprowadzona zostata kategoria dostepnosci refundacyjnej: leki, $rodki spozywcze
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyroby medyczne dostepne w aptece na recepte.
W ramach tej kategorii dostepnosci ustawodawca wskazat na dwa zakresy refundowanych wskazan —
caly zakres wskazan zarejestrowanych na dzien wydania danej decyzji refundacyjnej oraz wskazanie
okreslone stanem klinicznym. W ten sposéb obowigzujace przepisy dookreslity zakres
refundowanych wskazan opierajac je na wskazaniach rejestracyjnych (11).

Jednoczesnie, ustawodawca dostrzegt, iz w przypadku znacznej grupy lekéw cze$¢ wskazan z réznych
wzgledéw nie zostato zarejestrowanych. Odpowiedzia na brak terapii w tym zakresie byto
wprowadzenie mozliwosci objecia danego leku we wskazaniach innych niz wskazane w ich
Charakterystykach Produktu Leczniczego, uregulowanej w art. 40 Ustawy o refundacji. W ten sposéb
Minister Zdrowia uzyskat mozliwo$¢ objecia danego leku refundacja we wskazaniu
pozarejestracyjnym po spetnieniu wskazanych w przepisach przestanek.

Wsréd nich  wspomniany przepis wskazuje niezbedno$¢ dla ratowania zycia i zdrowia
$wiadczeniobiorcéw, brak innych mozliwych do zastosowania w danym stanie klinicznym $wiadczen
finansowanych ze $rodkéw publicznych oraz uzyskanie opinii Rady Przejrzystosci i konsultanta
krajowego. Dodatkowo ustawa reguluje obowigzek wziecia przez Ministra Zdrowia pod uwage
wskazanych kryteriéw refundacyjnych w tym wplywu na budzet ptatnika publicznego oraz stosunku
kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych. Efektem spetnienia w/w przestanek powinno byé
wydanie decyzji w przedmiocie objecia refundacja leku przy danych klinicznych, w zakresie wskazan
do stosowania lub dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w jego
charakterystyce.

W $wietle catosci w/w wyjasnien za uzasadniony nalezy uzna¢ wniosek w przedmiocie rozszerzenia
zakresu refundowanych wskazan dla produktéow ztozonych stosowanych w terapii nadci$nienia
tetniczego. Objecie finansowaniem ziozonych lekdw hipotensyjnych spetnia bowiem przestanki
uregulowane w art. 40 Ustawy o refundacji. Zgodnie ze stanowiskiem wyrazonym w niniejszym
raporcie prowadzi bowiem do objecia finansowaniem lekéw dla ktérych istnieja wylgcznie
technologie opcjonalne zawierajgce jedng substancje czynng. Wspomniane produkty nie moga by¢
bowiem uznane za réwnowaine procedury medyczne finansowane ze $rodkéw publicznych. Trudno
w tym zakresie przyja¢, ze intencja ustawodawcy byto poréwnywanie jednego leku ztozonego do kilku
odrebnych technologii stosowanych tacznie.

Jednoczeénie, za speifnione nalezy uzna¢ wskazane w w/w przepisie kryteria refundacyjne.
W przypadku zmiany terapii na preparaty zlozone, pacjenci w skali dwdch lat zazyliby az o 420 min
tabletek mniej. Niosloby to za soba pozytywny wplyw na compliance, a co za tym idzie
na wygenerowanie dodatkowych efektéw zdrowotnych oraz redukcje kosztéw leczenia powikian
nadcisnienia tetniczego.

Dodatkowo, poza realizacja potrzeby terapeutycznej, w horyzoncie dwuletnim catkowite koszty
terapii pacjentéw bytyby nizsze o ok. 63 min PLN z perspektywy pacjentéw oraz o ponad 84,3 min
PLN w budzecie ptatnika publicznego. Zgodnie bowiem z przepisem art. 5 Ustawy o refundacji, ktéry
nakazuje ustalenie limitu finansowania ze $rodkéw publicznych na poziomie odpowiedniej dawki
inhibitora konwertazy angiotensyny (ACEl) lub antagonisty receptora angiotensynowego
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w monoterapii, koszt finansowania drugiej sktadowej leku (diuretyki / antagoniéci wapnia / ACEl)
stanowiacy sktadowa terapii ztozonej, nie bedzie podlegat refundacji przez NFZ. Skutkiem tego kazde
opakowanie preparatu ztozonego zrefundowane ze $rodkéw publicznych w miejsce osobnych
preparatéw zawierajgcych monokomponenty leku ztozonego, bedzie generowaé oszczednosci
finansowe dla ptatnika publicznego. W przypadku gdy drugim ze skfadnikdw leku zlozonego jest
hydrochlorothiazidum (aktualnie nie podlegajace refundacji ze $rodkéw publicznych w monoterapii),
efekt finansowy jest neutralny dla NFZ za$ oszczednos$¢ w catoéci dotyczy wydatkéw chorego.

Kontekst rynkowy

Na polskim rynku farmaceutycznym ztozone leki hipotensyjne staja sie dostepne w coraz szerszym
zakresie w potaczeniach oraz w réinych kombinacjach dawek, pozwalajgcych na coraz wigksza
indywidualizacje leczenia. Ich roli w nowoczesnej farmakoterapii nadcisnienia tetniczego
w kontekscie bezpieczeristwa, poprawy skutecznosci terapii czy wptywu na compliance pacjentéw -
poswiecone zostaty liczne badania, publikacje i zalecenia terapeutyczne towarzystw naukowych.

Jednoczesnie analiza dostepnych danych dotyczacych sprzedazy lekdw stosowanych w nadciénieniu
tetniczym w Polsce (12) wskazuje, ze ponad potowa (53% - 75%) prowadzonych terapii lekami
hipotensyjnymi jest leczeniem obejmujagcym wiecej niz jeden lek z tej grupy terapeutycznej -
co wskazywaé moze na potencjat zastosowania hipotensyjnych lekdw ztozonych.

Tabela 1. Analiza kopreskrypcji hipotensyjnych preparatéw jednomolekutowych z innymi lekami hipotensyjnymi
jednomolekutowym (dane RECEPTOmetr Sequence za MAT 6/2015).

diuretyki tiazydowe/tiazydopodobne 75%

B-adrenolityki qukgpresknypejag 68%
jakimkolwiek innym

antagonisci wapnia zrefundowanym lekiem 74%

S s . hipotensyjnym w

inhibitory konwertazy angiotensyny (ACEI) monoterapll 52%

antagonistow receptora angiotensynowego (sartany) 53%
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Dane zrodiowe i metodyka

Zrédta danych

Analizy prezentowane w Raporcie przeprowadzono w oparciu o dane, ktérych zrédtem byly:

RECEPTOmetr Sequence (badanie syndykatowe firmy Sequence realizowane w oparciu o panel
recept, ktérego projekcja uwzglednia raporty NFZ dotyczace liczby refundowanych opakowai w
aptekach otwartych) - okreélenie liczby wydanych opakowal i tabletek w ramach danej molekuty
i dawki w okresie wrzesien-listopad 2015 roku

dane receptowe Sequence (z panelu recept Sequence) - analiza paragonéw (okreslenie czestosci
wspotwystepowania réznych kombinacji molekut i dawek) na podstawie ponad 2 min transakcji,
w trakcie ktorych pacjenci dokonali zakupu co najmniej jednego preparatu hipotensyjnego,
zarejestrowanych w okresie wrzesien-listopad 2015

obwieszczenie refundacyjne Ministra Zdrowia z dnia 23 grudnia 2015 roku (13) - informacja
o aktualnym statusie refundacyjnym poszczegdlnych produktéw oraz dane o cenach,
odptatnosciach pacjenta i kwotach refundacji za opakowania produktéw refundowanych
(na poziomie kodu EAN)

dane z Aptecznego Banku Danych Kamsoft — dane dotyczace $rednich cen poszczegdlnych
produktow nierefundowanych (na poziomie kodu EAN) w paZzdzierniku 2015 roku

Rejestr Produktow Leczniczych URPL - informacja o statusach rejestracyjnych poszczegélinych
produktéw jednosktadnikowych

Zatoienia ogodlne

Przedmiotem analiz prezentowanych w Raporcie byly wszystkie aktualnie refundowane leki ztozone,

w sktad ktdrych wchodzg molekuty z grupy podstawowych terapii hipotensyjnych, ktére zgodnie
z wytycznymi  Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tetniczego (1) moga by¢ stosowane
w monoterapii tj.:

diuretyki

B-adrenolityki

antagonistow wapnia

inhibitory konwertazy angiotensyny (ACEIl)
antagonistéw receptora angiotensynowego (sartany)

Na podstawie wystepujgcych na wykazie refundacyjnym 15 kombinacji lekéw ztozonych z w/w klas
lekéw (tabela nr 4 w zataczniku) do dalszej analizy wigczone zostaty leki zawierajgce 13 molekut:

1) amiloride 8) lisinopril
2) amlodipine 9) losartan
3) candesartan 10) perindopril
4) cilazapril 11) ramipril
5) felodipine 12) telmisartan
6) hydrochlorothiazide 13} valsartan

7) indapamide

REFUNDACJA ZLQZONYCH LEKOW HIPOTENSYJNYCH 8



W dalszym etapie prac z analiz wytaczono molekute amiloride ze wzgledu na brak rejestracji oraz
rzeczywistg niedostepnosé rynkowa lekéw z tg substancjg czynng do stosowania w monoterapii.
Z analizy wytaczono réwniez potaczenie molekut indapamide oraz perindopril w matej dawce (tj.
0,625 mg oraz 2,5 mg) ze wzgledu na wskazania rejestracyjne, zgodnie z ktérymi potaczenie to moze
by¢ stosowane do inicjacji leczenia nadcis$nienia tetniczego (4) - a zatem nie dotyczy go ograniczenie
bedace przedmiotem niniejszej analizy.

Przeprowadzono prace analityczne majace na celu:

1) okredlenie czestoéci wspbtwystepowania w terapii preparatéw jednosktadnikowych, ktére
mozna zastgpié preparatami ztozonymi

2) opracowanie algorytmu zamiany i oszacowanie maksymalnego potencjalnego poziomu
Zamiany

3) okreélenie kosztu dla pacjenta i ptatnika zakupu preparatéw jednosktadnikowych, ktére
mogg zostaé zamienione na preparaty ztozone

4) okreslenie kosztu dla pacjenta i ptatnika potencjalnego zakupu preparatéw zfozonych, ktére
mogtyby zastgpic¢ produkty jednomolekutowe

5) wskazanie wptywu finansowego zmiany na poszczegdlnych interesariuszy (pacjenta i ptatnika
publicznego — Narodowy Fundusz Zdrowia)

Szczegotowa metodologia obliczen

Okreslenie czestosci wspétwystepowania preparatéw jednosktadnikowych, ktére moina zastgpic
preparatami ztozonymi zostato zrealizowane poprzez analize danych paragonowych z panelu recept
Sequence z okresu wrzesien - listopad 2015 r. na poziomie zagregowanych ,molekufo-dawek”.
Analizowana miarg byty tabletki.

W kolejnym etapie opracowano i zastosowano algorytm zamiany:
1) wyselekcjonowano i opisano kombinacje poszczegdinych molekut i dawek tzw. molekuto-
dawek, ktdre moga zostaé zastgpione preparatami ztozonymi. Stworzona mapa przejsé
(tabela nr 5 w zatgczniku) dla wiekszo$ci z nich zaktada petng zgodnos¢ dawek w preparatach
jednosktadnikowych i docelowym preparacie ztozonym. Wyjatkiem sg potaczenia indapamidu
z perindoprilem, dla ktérych uznano, ze indapamid 1,5 mg w wolnym potaczeniu odpowiada
1,25 mg lub 2,5 mg w leku ztozonym.

2) Zagregowano wszystkie paragony do segmentéw zdefiniowanych jako kombinacja
preparatéw zlozonych, ktére mogg powsta¢ z preparatéw znajdujgcych si¢ w koszyku
pacjenta. W ramach powstatych w ten sposéb ponad 300 segmentéw zsumowano liczbg
wydanych tabletek dla kazdej molekuto-dawki

3) W ramach zdefiniowanych segmentéw w sposéb iteracyjny przeprowadzono przesunigcia
z preparatéw jednosktadnikowych do wielomolekutowych. Kaida iteracja uwzgledniata:
= wszystkie mozliwe preparaty ztozone, ktére majg swoje odpowiedniki terapeutyczne
mono w danym segmencie

= proporcje w obecnej sprzedazy preparatéw ztozonych

»= w ramach kazdej iteracji dokonywano zastapienia maksymalnej liczby tabletek
w danym segmencie na preparaty ztozone utrzymujac ich proporcje rynkowe
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= po wykonaniu iteracji zmniejszat sie zakres mozliwych preparatéw ztozonych, na
ktére pacjenci moga by¢ przestawiani (co najmniej jedna molekulo-dawka byta
zastepowana catkowicie preparatem ztozonym)

Kolejne iteracje powtarzaty proces zamiany dla tabletek pozostatych w danym segmencie
po poprzedniej iteracji oraz dla zmniejszonego zakresu preparatéw ztozonych.

Iteracje byly powtarzane, az wyczerpaty sie catkowicie mozliwosci zamiany na preparaty
ztozone.

Na potrzeby analizy przyjeto zatozenie, ze wszystkie terapie prowadzone obecnie dwoma
preparatami prostymi moga zosta¢ zastgpione preparatem ztozonym ekwiwalentnym pod
wzgledem substancji aktywnych oraz dawek.

4) Uzyskano wynik zastosowania algorytmu zamian, kt6éry obejmowat liczby tabletek w ramach
molekufo-dawek produktéw jednosktadnikowych, ktére moga zostac zastapione preparatami
ztozonymi oraz potencjalne dodatkowe liczby tabletek w ramach molekut i dawek
preparatéow zfozonych, ktére stanowig alternatywe dla obecnie stosowane] terapii
preparatami jednosktadnikowymi (zakladka Algorytm — przyktad w zataczniku w formacie
elektronicznym).

Okreslenie skutku finansowego zmiany dla pacjenta i ptatnika przeprowadzone zostato w oparciu
o ceny/poziomy dopfat przeliczone na tabletke uwzgledniajagc wagi wynikajagce z wolumenu
poszczegdlnych SKU w okresie wrzesien-listopad 2015 r. Dla poszczegdlnych segmentéw lekéw
zrédtem informacji o cenach/doptatach byty:
= dla produktéw refundowanych ceny z obwieszczenia Ministra Zdrowia z dnia
23 grudnia 2015 roku obowigzujgce w okresie styczen-luty 2016

= dla produktéw nierefundowanych ceny z danych z Aptecznego Banku Danych
Kamsoft

Kalkulacja wptywu finansowego zmiany na poszczegdinych interesariuszy (pacjenta i ptatnika)
opiera sie na przemnozeniu kosztu pacjenta i ptatnika za jedng tabletke:

*  preparatow prostych, ktére mogg zostac zastapione preparatami ztozonymi

' preparatow ztozonych, ktére stanowia alternatywe dla obecnej terapii

Poréwnanie tych dwoéch wartosci pozwolifo na okreslenie potencjalnej zmiany kosztéw pacjenta
i platnika przy zatozeniu zmiany terapii preparatami jednosktadnikowymi na preparaty ztozone.

W zafaczeniu znajduje sie dokument elektroniczny (ptyta CD), umozliwiajacy powtérzenie wszystkich
przedstawionych kalkulacji i oszacowan.

REFUNDACJA 2L OZONYCH LEKOW HIPOTENSYJNYCH 10



Wyniki analizy

Analiza wykazata, ze sumaryczne koszty ponoszone przy realizacji recept (refundowanych
i nierefundowanych) w ramach politerapii preparatami jednosktadnikowymi, ktére potencjalnie
moga by¢ zmienione na leki ztozone - w skali jednego kwartatu wynoszg 51,3 min PLN, w tym 30,8
min PLN ponoszg pacjenci, natomiast 20,5 min PLN wydatkuje ptatnik publiczny (tabela nr 6 w
zafgczniku).

Natomiast potencjalne koszty zakupu refundowanych produktéw ztoionych zwigzane zzamiang
prowadzonego schematu politerapii hipotensyjnej wyniostyby u pacjentéw 23,0 min PLN, natomiast
u ptatnika publicznego 10,0 min PLN (tabela nr 7 w zataczniku).

Inkrementalny koszt zmiany politerapii preparatami jednoskfadnikowymi na odpowiadajgce im
preparaty ztozone wskazuje, ze petna zmiana praktyki wyboru lekéw obnizajgcych ci$nienie tetnicze,
mogtaby przynie$¢ kwartalne oszczednosci w wysokosci ok. 8 min PLN u pacjentéw i ponad 10 min
PLN u ptatnika.

Tabela 2. Kosztowe podsumowanie wptywu zmiany politerapii w leczeniu hipotensyjnym — horyzont kwartalny.

wydatki pacjenta
{mln PLN kwartalnie)

30,8 23,0 7,9

wydatki ptatnika

(mlIn PLN kwartalnie) 205 10,0 -10,5

Estymacja uzyskanych wynikéw na okres dwuletni wskazuje na potencjalne oszczednosci w wysokosci
147,3 min PLN, w tym po stronie ptatnika publicznego w wysokosci 84,3 min PLN a po stronie
pacjentéw 63 min PLN.

Zatem przeprowadzana analiza wskazuje, ze przywrécenie zasady preskrypcji refundowanych
preparatéw ztozonych zgodnie z wytycznymi praktyki klinicznej i aktualng wiedzg medyczng,
przyniesie istotne oszczednosci finansowe zaréwno dla chorych, jak i dla ptatnika publicznego.

Dodatkowo, w celu zilustrowania skali wptywu analizowanej zmiany stanu faktyczno-prawnego
na stopied stosowania sie pacjenta do zalecen lekarskich czy wytrwatosci terapii (compliance/
adherence), poddano analizie liczbe opakowan lekéw przyjmowanych rocznie przez pacjentéw w obu
scenariuszach. Wyniki wskazujg na mozliwoé¢ istotnego zredukowania liczby opakowan lekéw
przyjmowanych przez chorych - o 424 min tabletek w skali dwéch lat. Wynik analiz sugeruje
mozliwoéé wygenerowania dodatkowych korzyéci zdrowotnych i unikniecia kosztow leczenia
sercowo-naczyniowych powiktarn nadcisnienia tetniczego.
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Tabela 3. Podsumowanie wptywu zmiany politerapii w leczeniu hipotensyjnym — horyzont kwartalny.

politerapie preparatami liczba tabletek {min)
“mono", ktore mogg zostac preparatow ,combo”, ktore 2mtana liczby zatywanych
zastgpione preparatami moga zastapi¢ politerapie tabletek
“comho” preparatami ,mono”

liczba tabletek (min)
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Zataczniki

Tabela 4. Kombinacje preparatéw ztozonych stosowane w terapii hipotensyjnej - wystepujace na wykazie refundacyjnym.

AMLODIPINE FELODIPINE INDAPAMIDE HYDROCHLOROTHIAZIDE
AMILORIDUM X
INDAPAMIDE X

RAMIPRIL X X X
CILAZAPRIL X
LISINOPRIL X X

PERINDOPRIL X X

CANDESARTAN X
LOSARTAN X X

TELMISARTAN X

VALSARTAN X

Tabela 5. Mapa przej$¢ — przyjety w kalkulacji algorytmu zamiany monoterapii na politerapie.

preparaty zlozone preparaty "mono"
[ R e e e S
AMILORIDE, HYEDROCHLORGTRIAZIDE L5 My 25 mig ANMILORID 2.0 ME wrdac one £ anoli
HYDROUHLOROTHIAZIDE 25 myg wykqizone & Grafizy
IROTHIAZID I Ai‘./’sli(ﬁ_’WDF I i w_;/.'\;L FONE 2 ity

HYDROCHLOROTHIAZIDE KO iy L

3 AMLODIPINE, INDAPAMIDE Smg+1,5mg AMLODIPINE 5mg
3 INDAPAMIDE 1,5mg
4 AMLODIPINE, INDAPAMIDE L 10mg+1,5mg AMLODIPINE 10 mg
4 INDAPAMIDE 1,5mg
5 AMLODIPIN_E,ENOPRIL 5mg + 10 mg_ : AMLODIPINE ] 5 mg i i 5
5 LISINOPRIL 10 mg
6  AMLODIPINE, LISIN(H 5 mg:— 20 mg i AMLODIPINE —1 ;mg ] =
6 LISINOPRIL 20 mg
7  AMLODIPINE, LISINOPRIL e 10 mg +20 mg AMLODIPINE 10 mg
7/ LISINOPRIL 20 mg
8  AMLODIPINE, LOSARTAN T 5 mg+50m_g —-mLODIPINE -y —Smg_ B g
8 LOSARTAN 50 mg
9 TA&VILODIPINE, LOSARTAN - _S_mg_; 100 mé— -XMLdDIPINE _STg_ B el |
9 LOSARTAN 100 mg
10 AMLODIPINE, LOSARTAN = 10 mg + 50 mg AMLODIPINE ) 1(;g e
10 LOSARTAN 50 mg
_11_ ;VILE)DIPINE, LOSARTAN 10 mg + 100 mg AMLODIPINE i 10 mg -
11 LOSARTAN 100 mg
12 AMLODIPINE, PERINDOPRIL 5mg+4mg AMLODIPINE 5mg
12 PERINDOPRIL 4 mg
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preparaty ztozone preparaty "mono”

AMLODIPINE, PERINDOPRIL Smg+5mg AMLODIPINE 5mg
13 PERINDOPRIL 5mg
14_ AMLODIPINE, PERINDO;RIL 5mg+8mg AMLODIPINE T S5mg
14 PERINDOPRIL 8mg
15 AMLODIPINE, PERIN_DOPRIL ) 5 mg+ 10 mg _”AMLODIPINE S r’-n-g 1 N
15 PERINDOPRIL 10 mg
16  AMLODIPINE, PERINDOPRIL 10mg +4 mg TMLODIPINE " 10 mg oy
16 PERINDOPRIL 4mg
17 -AI\;L;JDENE, PERINDOPRIL 10 mg+5 mg AMLODIPINE 1(; mg
17 PERINDOPRIL 5mg
18 AMLODIPINE, F’_ERINDOPRIL 10 mg+8 mg AMLODIPINE 10 mg-
18 PERINDOPRIL 8 mg
19  AMLODIPINE, PERINDOPRIL - 10 mg + 10 mg AMLODIPINE 10 mg q -
19 PERINDOPRIL 10 mg
20 AMLO_DIPIN;RA_R/I_IP_RIL_ r—u—p —Smg+5 mg AMLODH;II_\IE et _5 mg T —
20 RAMIPRIL 5mg
21 AMLODIPINE, RAMIPRIL - I _5_n1g_+ 10 mg e AMLODIPINE 5mg e, )
21 RAMIPRIL 10 mg
22 -AMLODIPI.NE, RAMIPRIL 10 mg +_5 mg - -“AMLODIPIEE el 10 mg L
22 RAMIPRIL S5mg
23 AMLODIPINE, li;'—\MI;EL ] : 10_mg +10mg AMLODIPINE - 10 mg S o
23 RAMIPRIL 10 mg
24  CANDESARTAN, HYDROCHLOROTHIAZIDE 8 mg-l_-12:5 m_g ) CANDESARTAN 8mg e F e
24 HYDROCHLOROTHIAZIDE 12,5 mg
25 CANDESARTAN, HYDROCHLOROTHIAZIDE 16 mg+12,5mg CANDESARTAN 16 |;1g
25 HYDROCHLOROTHIAZIDE 12,5 mg
26 tAWBESARTAN, HYDROCHLO-ROTHI_AZibE 3_2 m_g+ 12_,5:3 o= CANDESARTAN 32 mg 5 i o
26 HYDROCHLOROTHIAZIDE 12,5mg
2_7 N .CANEI;SART’-\NT\;I;RBCHLOROTHIAZIDE _3;2 mg-+_25 mg CANDESARTAN 32mg o i gl -
27 HYDROCHLOROTHIAZIDE 25mg
28_ CILAZAPRIL, HYDROCHLOROTHIAZIDE Smg+ 1_2,5?_“ CILAZAPRIL ¥ 5mg i i .
28 HYDROCHLOROTHIAZIDE 12,5 mg
29  FELODIPINE, RAMIPRII. 1l 2,5mg+2,5 ;‘Ig FELODIPINE 2,5mg B
29 RAMIPRIL 2,5mg
30 FELODIPINE, RAMIPRIL 5 mg+_5 mg . FELODIPINE 5mg
30 RAMIPRIL 5mg
31 HYDROCHLOROTHIAZIDE, LOSARTAN 12,5 m_g +;0 mg ; HYDROCHLOROTHIAZIDE 12,5 _mg ]
31 LOSARTAN 50 mg
32 HYDROCHLOROTHIA;DE,_LOgARTAN 12,5 mg + 100 mg_ HYDRCE-IL&OTHIAZIDE 12,5mg —
32 LOSARTAN 100 mg
3_3_ _HVDROCH LOROTHIAZIDE, LOSARTAN 2; m_g +100 mg HYDROCHL:JR_OTHI;ZIDE 25 mg il

33 LOSARTAN 100 mg
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34
35
35
36
36
37

37

preparaty ztozone

preparaty "mono”

komentarz

38
38

39
39

40
40
"
a1
42
42
43
43
44
44
45
45
46

46

47

47
48
48
49

49

50

50
51
51
52
52
53

53

- dawki molekuta dawka
HYDROCHLOROTHIAZIDE, RAMIPRIL 12,5mg+ 2,5 mg HYDROCHLOROTHIAZIDE 12,5 mg
RAMIPRIL 2,5mg
HYDROCHLOROTHIAZIDE, RAMIPRIL 25 mg +5mg HYDROCHLOROTHIAZIDE 25 mg a = ==
RAMIPRIL 5mg
_WE-)ROCHLOREIAZI_DE _TELWS-ARTAN_ ]7,5 mg_ +40 m; HYDROCHLOROTHIAZIDE 12,5 mg
TELMISARTAN 40 mg
HYDROCHLORO’I;HAZIDE_ TELMISAR}A_N 1_2,.;> mg+ 3;0 :ng. . H?D_R(;-IL_OROTHIAZIDE 12,5mg
TELMISARTAN 80 mg
HYDROCHLOROTHIAZIDE, TELMISARTAN _25 mg + 80 mg HYDROCHLOROTHIA_ZI-DE_ 25mg o n
TELMISARTAN 80 mg
HYDROCHLOROTHIAZIDE, VAISAR;N ) 12,5 mg + 80 mg HYDROCHLOROTHIXZIDE 12_,5 mg e u ==
VALSARTAN 80 mg
HYDROCHLOROTH;ZIDE, VALSARTAN 12,5 mg + 160 mg HYDROCHL_OROTHIAZIDE _12,5_mg_ )
VALSARTAN 160 mg
_H;DECFE)EHIAZIDE, VALSARTAN 25 mg + 160 mg HYDROCHLOROTHIAZIDE 25 mg
VAISARTAN 160 mg
_H;DROCHL(_)ROEZIDE, VALSARTAN 12,5mg+320 mg HYDROCHLOROTHIAZIDE A 1;,5 mg
VALSARTAN 320mg
HYDROCHLOE)THIAZIDE, VALSARTAN 25 mg+320mg HYDRC_)CHLOROTHIAZIDE 25 mg
VALSARTAN 320 mg
I?\ID_AF_’AMI[; PERINDE)P_RIL_ 0,625 mg_+ 2,5mg  INDAPAMIDE 0,625 mg ;/yf;czom?z analizy
PERINDOPRIL 2,5 mg wytqczone z analizy
INDAPAMIDE, PERINDOPRIL 1,25mg+4mg INDAPAMIDE ) 15mg przyjeto, Ze indapamid 1,5 mg w
wolnym polqczeniu odpowioda
_ PERINDOPRIL 4mg 1,25 mg w leku zlozonym
INDAPAMIDE, PERINDOPRIL . 1_25_mg +5mg - -IN-DA_PAMI[;E 1,5 mg  przyjeto, ze indapamid 1,5 mg w
wolnym polqczeniu odpowiada
PERINDOPRIL 5mg 1,25 mg w leku zlozonym
.INDAPAMIDE_, PERINDOPRIL -Z,E-mg +8mg INDAPAMIDE _1,;n? * prayjeto, ze indapamid 1,5 mg w
wolnym polqczeniu odpowiada
- ) ) 0L e i T 2,5 mg w leku ztozonym
. IN_DA;MIDE, PERINDOPRIL 2,5mg+8mg N INDAPAMID? 2,5mg B
PERINDOPRIL 8 mg
INDAPAMIDE, PERINDOPRIL 2,5mg+10mg - .INDAPAMIDE ] 1;5 mg
PERINDOPRIL 10 mg
INDAPAMIDE, PERINI;)P_RF a 2,5mg+ 10 r:g =1 INDAPAMIDE 2,5mg i B
PERINDOPRIL 10 mg
i HYDROCHLOROTHIAZIDE, LISINOI_’RIL_ _ 12,5 mg + 10 mg LISINOPRIL = 10 mg N
HYDROCHLOROTHIAZIDE 12,5mg
HYDROCHLOROTHIAZIDE, IIST\IOPRIL i 12_,5 mg_+ 20 mg_ LISINOPRIL 20 mg
HYDROCHLOROTHIAZIDE  12,5mg
HYDROCHLOROTHIAZIDE, LISIl\;OPRIL- _25 m_g_+ 2_0 n:g Ik EISTNC;PRIL 20 mg F
HYDROCHLOROTHIAZIDE 25 mg
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Tabela 6. Kalkulacja kosztéw ponoszony przy realizacji recept w politerapii preparatami mono do potencjalnej zamiany na
"combo” w skali kwartatu (PLN).

pot.enqai srednia ] X koszt koszt
fainisny,na doptat alsdniz onoszon onoszon
molekuta terapie p:c'jjentz refundacja B By v P :"zez y
(:;obr:::;) {do tabletki) (GRaR K] pacjenta ptatnika
AMILORIDE 2,5mg n/d n/d n/d 0 0
AMILORIDE 5mg n/d n/d n/d 0 0
AMLODIPINE Smg 27 559 764 0,19 0,14 5279793 3838095
AMLODIPINE 10 mg 17 205 891 0,25 0,28 4379 096 4871721
CANDESARTAN 16 mg 32980 0,43 0,66 14 198 21642
CANDESARTAN 32mg 10392 0,61 1,30 6341 13522
CANDESARTAN 8mg 12 489 0,28 0,32 3475 4058
CILAZAPRIL 5mg 32488 1,15 0,11 37328 3677
FELODIPINE 2,5mg n/d n/d n/d 0 0
FELODIPINE 5mg 18104 0,30 0,15 5484 2650
HYDROCHLORQTHIAZIDE 12,5mg 1004 228 0,30 0,00 301136 3479
HYDROCHLOROTHIAZIDE 25 mg 613 923 0,30 0,00 186 481 1174
HYDROCHLOROTHIAZIDE 50 mg n/d n/d n/d 0 0
INDAPAMIDE 0,625 mg n/d n/d n/d 0 0
INDAPAMIDE 1,5mg 21 868 508 0,18 0,16 3844 294 3605099
INDAPAMIDE 2,5mg 60990 0,16 0,25 9983 15 495
LISINOPRIL 10 mg 791377 0,40 0,07 318193 54 838
LISINOPRIL 20 mg 1061193 0,56 0,13 596 567 136 798
LOSARTAN 50mg 3034076 0,24 0,32 724 115 964 195
LOSARTAN 100 mg 116 166 0,34 0,63 39 447 73119
PERINDOPRIL 2,5mg n/d n/d n/d 0 0
PERINDOPRIL 4 mg 1850 181 0,36 0,08 671770 151 439
PERINDOPRIL 5mg 5635 883 0,64 0,10 3633936 586 046
PERINDOPRIL 8mg 563 841 0,64 0,17 360399 93435
PERINDOPRIL 10 mg 2 550 665 1,02 0,21 2 605271 536471
RAMIPRIL 2,5mg 150 905 0,18 0,07 27 294 10987
RAMIPRIL 5mg 8127 856 0,24 0,16 1975 000 1281983
RAMIPRIL 10 mg 13053 625 0,43 0,29 5563 875 3832468
TELMISARTAN 40 mg 56 067 0,30 0,33 16 647 18 305
TELMISARTAN 80 mg 228 997 0,48 0,65 110148 149 541
VALSARTAN 80 mg 95784 0,20 0,32 18902 30953
VALSARTAN 160 mg 304 585 0,33 0,65 100 056 197 536
VALSARTAN 320 mg 4939 0,59 1,29 2928 6391

tacznie 106 045 858 30832 159 20505 119
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Tabela 7. Kalkulacja potencjalnych kosztéw przy zamianie na preparaty ,,combo” w skali kwartatu (PLN).

molekuta

AMILORIDE, HYDROCHLOROTHIAZIDE
AMILORIDE, HYDROCHLOROTHIAZIDE
AMLODIPINE, INDAPAMIDE
AMLODIPINE, INDAPAMIDE
AMLODIPINE, LISINOPRIL
AMLODIPINE, LISINOPRIL
AMLODIPINE, LISINOPRIL
AMLODIPINE, LOSARTAN
AMLODIPINE, LOSARTAN
AMLODIPINE, LOSARTAN
AMLODIPINE, LOSARTAN
AMLODIPINE, PERINDOPRIL
AMLODIPINE, PERINDOPRIL
AMLODIPINE, PERINDOPRIL
AMLODIPINE, PERINDOPRIL
AMLODIPINE, PERINDOPRIL
AMLODIPINE, PERINDOPRIL
AMLODIPINE, PERINDOPRIL
AMLODIPINE, PERINDOPRIL
AMLODIPINE, RAMIPRIL
AMLODIPINE, RAMIPRIL
AMLODIPINE, RAMIPRIL

AMLODIPINE, RAMIPRIL

CANDESARTAN,
HYDROCHLOROTHIAZIDE
CANDESARTAN,
HYDROCHLOROTHIAZIDE
CANDESARTAN,
HYDROCHLOROTHIAZIDE
CANDESARTAN,
HYDROCHLOROTHIAZIDE

CILAZAPRIL, HYDROCHLOROTHIAZIDE
FELODIPINE, RAMIPRIL
FELODIPINE, RAMIPRIL
HYDROCHLOROTHIAZIDE, LOSARTAN

HYDROCHLOROTHIAZIDE, LOSARTAN

HYDROCHLOROTHIAZIDE, LOSARTAN
HYDROCHLOROTHIAZIDE, RAMIPRIL

HYDROCHLOROTHIAZIDE, RAMIPRIL

HYDROCHLOROTHIAZIDE,
TELMISARTAN
HYDROCHLOROTHIAZIDE,
TELMISARTAN

potencjalne

2,5mg+25mg
5mg+ 50 mg
Smg+1,5mg
i0mg+1,5mg
5mg+10mg
Smg+20 mg
10 mg +20 mg
5 mg + 50 mg
5 mg+ 100 mg
10 mg + 50 mg
10 mg + 100 mg
Smg+4mg
5mg+5mg
Smg+8mg
5mg+ 10 mg
10 mg+4 mg
10mg+5mg
10 mmg + 8 mg
10 mg+ 10 mg
5mg+5mg
Smg+10mg
10 mg +5mg
10 mg + 10 mg

8mg+12,5mg
16 mg + 12,5 mg
32 mg+12,5mg

32 mg+25mg
S5mg+12,5mg
25mg+2,5mg
5mg+5mg

12,5mg+50mg

12,5 mg + 100
mg

25 mg + 100 mg
12,5mg+ 2,5 mg
25mg+5mg

12,5 mg +40 mg

12,5 mg + 80 mg
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dodatkowe

tabletki w
wyniku

zamiany na
"combo"

0

0
9031707
6276752
716 488
397 388
547777
1884739
47 484
926 271
51668
472 631
1650 299
111421
531938
147913
395 404
104 967
564 957
6349 027
6366 643
1503 199
6 686 982

12 489
32980
3078

7314

32488
0
18104
223 066
8997
8017
150905

257527

56 067

126 363

srednia

doptata

pacjenta
(do tabletki)

0,07

0,06
0,32
0,36
0,54
0,62
0,76
0,23
0,39
0,20
0,38
0,51
0,80
0,79
1,19
0,50
0,79
0,79
1,17
0,23
0,35
0,34
0,43
0,20
0,37
0,80
0,80
0,13
0,41
0,48
0,21
0,45
0,34
0,31
0,33
0,32

0,66

srednia
refundacja
(za tabletke)

0,07
0,11
0,16
0,17
0,08
0,16
0,17
0,31
0,64
0,33
0,65
0,09
0,11
0,17
0,21
0,09
0,11
0,17
0,22
0,14
0,15
0,28
0,30
0,32
0,66
1,30

1,31
0,02
0,07
0,16
0,32
0,64
0,64
0,07
0,16

0,32

0,74

koszt
ponoszony
przez
pacjenta

0
0
2897 589
2242 842
386 998
245631
417 049
427 322
18389
186 899
19 637
240 813
1323411
87 635
631424
74382
314020
82778
663 277
1488 827
2201601
509 475
2863972

2536
12 041
2460

5820

4163
0
8745
47 382
4083
2761
46 647
84 308

18128

83433

koszt
ponoszony
przez
platnika

0
0
1479778
1037 807
58 658
64 199
92 931
578 485
30362
305 353
33 409
40367
174978
18 828
111172
12987
43036
17527
124 432
911 539
925 604
426 144
1998 258

4033
21643
4011

9609

764

0
2978
72214

5720

5161
11254
41036

18033

93 495
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potencjalne

dodatkowe Srednia ¢rednia koszt koszt
molekuta tabletki w dopiata T ponoszony ponoszony
wyniku pacjenta przez przez
zamiany na | (do tabletki) (=G pacjenta ptatnika
"combo"
?;PJE&‘;#?ZOTH'AZIDE' 25mg+80mg 102 634 0,61 0,66 62 133 67 477
HYDROCHLOROTHIAZIDE, VALSARTAN 12,5 mg + 80 mg 95784 0,20 0,32 19 407 31046
HYDROCHLOROTHIAZIDE, VALSARTAN :nzés mg + 160 138503 0,33 0,65 46253 89597
HYDROCHLOROTHIAZIDE, VALSARTAN 25 mg + 160 mg 166 082 0,35 0,65 58 140 107 672
HYDROCHLOROTHIAZIDE, VALSARTAN r]:g’s Ll 3789 0,58 1,30 2194 4909
HYDROCHLOROTHIAZIDE, VALSARTAN 25 mg + 320 mg 1150 0,58 1,29 668 1481
INDAPAMIDE, PERINDOPRIL ?T;Zzs me +2,5 0 0,69 0,01 0 0
INDAPAMIDE, PERINDOPRIL 1,25 mg +4mg 1229638 0,51 0,08 621782 102 999
INDAPAMIDE, PERINDOPRIL 1,25 mg+5mg 3590179 0,68 0,11 2438700 382679
INDAPAMIDE, PERINDOPRIL 2,5mg+8mg 347 453 0,70 0,17 244793 57375
INDAPAMIDE, PERINDOPRIL 2,5mg+10mg 1453770 1,18 0,22 1721982 316 688
HYDROCHLOROTHIAZIDE, LISINOPRIL 12,5mg+ 10 mg 74 889 0,42 0,08 31446 6322
HYDROCHLOROTHIAZIDE, LISINOPRIL 12,5 mg + 20 mg 44 829 0,57 0,17 25713 7 550
HYDROCHLOROTHIAZIDE, LISINOPRIL 25 mg + 20 mg 71199 0,58 0,17 41414 113884

tacznie 53 022 943 22 961 100 9963 483
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