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Summary

The farmacoeconomic analysis of antiastmatic drugs in the Republic of Moldova

The study has been carried out a farmacoeconomic analysis of antiastmatic drugs used in
the Republic of Moldova. The study was based on the OPTIMA model. The results showed that
the use of salmeterol xinafoate/fluticasone propionate in the treatment of BA has a lower total
cost, compared with monotherapy with inhaled corticosteroids or lack of treatment. Analysing the
cost-efficiency, salmeterol xinafoate/fluticasone propionate is the optimal medication, which
corresponds to international clinical trials data, and economic losses in the uncontrolled BA are
much higher.

Rezumat

In studiu s-a efectuat analiza farmacoeconomica a preparatelor antiastmatice utilizate in
Republica Moldova. Studiul a fost efectuat in baza modelului OPTIMA. Rezultatele au aratat ca
utilizarea preparatului salmeterol xifonat/fluticazon propionat in tratamentul AB are un cost total
mai mic, fatd de monoterapia cu corticosteroizi inhalatori sau lipsa tratamentului. Reigind din cost
— eficienta, salmeterol xifonat/fluticazon propionat reprezinta preparatul cel mai optimal, ceea ce
corespunde si cu datele studiilor clinice internationale, iar pierderile economice in AB necontrolat
sunt mult mai mari fata de AB controlat.

Actualitatea

Conform Revizuirii Ghidurilor GINA, 2012 AB este: ,,0 boala inflamatorie cronica a
cdilor aeriene, cu implicarea mai multor celule si elemente celulare. Inflamtia cronica este
asociata cu hiperreactivitatea cailor respiratorii, care duce la episoade recurente de wheezing,
dispnee, senztie de constrictie toracica i tuse, mai ales noaptea sau dimineata devreme. Aceste
episoade sunt, de obicei, asociate cu obstructie bronsica completa sau incompleta, care este de
multe ori reversibila spontan sau sub tratament.”

Astmul brongic ramine a fi o problema grava de sandtate pe mapamond, afectind populatia
de toate varstele [1,2]. Este una dintre cele mai comune stari de morbiditate in populatia generala,
cu o prevalenta in crestere in pofida dezvoltarii metodelor de diagnostic si tratament. Conform
datelor OMS, in lume, de astm bronsic suferd aproximativ 235 milioane de oameni [§],
corespunzator unei prevalente globale cuprinsa intre 1% si 18%, 1n functie de tara. Astmul bronsic
este responsabil de unul din 250 de decese pe glob, precum si de 1% cumulativ din anii de
invaliditate, ajustati varstei [3,4]. Prevalenta si incidenta astmului brongic sunt crescute atat in
tarile inalt industrializate, cat si in tarile in curs de dezvoltare, unde impactul economic si social
al acestei boli este mai mare. Cele mai multe decese asociate cu astmul bronsic sunt in tarile cu
venituri medii si mici [2]. In Romania incidenta este 2-7% (peste 1 milion de astmatici).
Prevalenta bolii a crescut de la 5,03% in 1994-1995 pana la 7% in perioada 2000 — 2001 [5].
Studiile epidemiologice din Russia aratd o prevalentd a AB in populatia Moscovei de 6,4% printre
barbati si 6% printre femei, iar in Sankt - Petersburg de 7,3% in populatia adulta [6]. Prevalenta
astmului bronsic 1n Statele Unite este estimatd la 8,2%, afectdnd peste 24,6 de milioane de
persoane [7].

AB reprezinta si o problema economica majora, fiind clasat pe primele pozitii in randul
bolilor cronice, datorita utilizarii semnificative a asistentei medicale [8-11]. Povara economica
include atat costuri directe, ca asistenta medicala de urgenta, spitalizarile planificate si cheltuielile
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pentru medicamente, cat si costuri indirecte, determinate de absenteism si scaderea productivitatii
muncii [13]. In 2002, pierderile economice cauzate de AB inregistrate in SUA au fost de 4
milliarde dolari [3]. AB este responsabil de utilizarea semnificativa a resurselor medicale, avind o
evolutie cronica, astfel, cost-eficienta fiind un element important in evaluarea tratamentului [14].
Costurile medicamentelor antiastmatice au crescut semnificativ din 1985, in special pentru
inhalatoarele combinate, dar si in cazul medicamentelor de genertie noud, biologice, cum este
Omalizumabul [15].

Alegerea corectd a medicamentelor antiasmatice are un rol semnificativ in controlul AB.
In Europa peste 50% dintre pacienti astmatici suferd de AB necontrolat, in mare parte datorita
utilizarii ineficiente a medicamentelor [16]. Exista doud clase majore de medicamente
antiastmatice — care reduc inflamatia cailor respiratorii, §i preparatele simptomatice.
Corticosteroizi inhalatori (CSI) sunt preparatele de baza in tratamentul antiinflamator, iar in
cazurile mai grave sunt combinate cu un [2-agonist cu duratd lungd de actiune (BADLA).
Modificatorii de leukotrine sunt preparate de generatie noud, fiind disponibile sub forma orala si
avind un mecanism de actiune antinflamator. Bronhodilatatoarele — actioneaza simptomatic prin
relaxarea musculaturii netede a cailor respiratorii si sunt impartite in B2 - agonisti cu duratd scurta
de actiune si B2 - agonisti cu durata lunga de actiune [17].

Obiectivele

1. Evaluarea cost-eficientei preparatelor antiasmatice.

2. Identificarea celui mai eficient preparat in obtinerea controlului AB, reducerea
pierderilor economice si, simultan, obtinerea unui cost redus a cursului medicamentos.

3. Evaluarea pierderilor economice in baza costurilor directe (zile — pat, apelarea la
AMU, vizite ambulatorii, costul BASA) si celor indirecte (incapacitatea temporard de munca,
etc).

Material si metode

Studiul a fost realizat prin intermediul modelului OPTIMA. Componentele esentiale ale
lui sunt:

1. Calculul costului mediu al unui curs de terapie medicamentoasa in baza pretului
preparatelor medicamentoase, dozajului si regimul de aplicare.

2. Analiza costurilor directe si indirecte in realizarea si in lipsa controlului AB in baza
numarului de resurse de ingrijire a sdnatatii, zile de incapacitate temporara de munca si valoarea
unitatilor lor.

3. Determinarea calitatii de obtinere si mentinere a controlului AB in baza datelor
studiilor clinice.

4. Sumarea costurilor totale la utilizarea fiecarui preparat medicamentos si definirea
alternativelor primare.

In studiu au fost incluse preparatele antiasmatice inregistrate oficial pe piata Republicii
Moldova: Seretide® (Salmeterol xifonat/fluticazon propionat), Beclasone” (Beclametazon),
Flixotide® (Fluticazon propionat).

Rezultate

1. Calcularea costului mediu lunar al terapiei medicamentoase.

Costul lunar mediu ponderat al unui curs de terapie medicamentoasda cu SAL/FP (conform
datelor din Republica Moldova) a fost de 325 de lei, iar monoterapia a constituit 287 de lei (tab.

1).
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Tabelull
Costul mediu al unui curs de terapie medicamentoasa

Asortimentul preparatelor. Ponderea in | Pretul Costul lunar mediu
Doza PM in ambalaj structura ambalajului | ponderat de terapie
consumului PM, lei medicamentoasa, lei
de PM

SAL/FP

Seretide Inhaler 25/50 pg, 120 59 310 lei

doze

Seretide Diskus 50/100 pg, 60 25 310 Iei

e 325 i
eretide Diskus 50/250 pg, 60 55 365 lei

doze

Seretide Diskus 50/500 pg, 60 15 % 385 Jei

doze

Monoterapia

Beclazon ® / Beclametazon

Beclasone Eco 100 pg 200 doze 30% 115 lei

Beclasone Eco 250 ug 200 doze 152 lei

Flixotide ® / Fluticazon 287 lei

Flixotide 125 pg, 60 doze 70% 190 lei

Flixotide 250 pg, 60 doze 330 lei

2. Analiza costurilor directe §i indirecte la obtinerea sau lipsa controlului AB.

Analiza a fost bazatad pe datele privind numarul de resurse de sandtate si zile de incapacitate
temporara de munca si de lipsd de control al astmului [20]. La fel s-a utilizat costul unitar al
ingrijire conform Catalogului serviciilor unice pentru serviciile medico-sanitare prestate contra
platd de catre institutiile medico-sanitare publice, precum si pentru serviciile acoperite din
fondurile asigurdrii obligatorii de asistentd medicald, prestate de institutiile medico-sanitare
publice si cele private) [21].

Tabelul 2
Datele de baza si rezultatele analizei costurilor directe si indirecte
la obtinerea sau lipsa controlului AB

Numarul resurselor Costul Costul pentru o persoana

pentru o persoana pe an | unitatii de | pe an/ lei
Resursele AB AB resursa AB AB

controlat | necontrolat | (lei/ unit) controlat necontrolat
Zi/pat in stationar 0.14 22.9 144 lei 20 lei 3295 lei
Solicitarea AMU 0 4.46 197 lei 0 lei 879 lei
Vizita ambulatorie 0.08 2.28 21 lei 2 lei 48 lei
Pierderi economice
ale statului din cauza 1 3 367.2 lei 51 lei 153 lei
incapacitatii
temporare de munca
P> agonigti de scurtd | g 22.8 51 lei 3 lei 8371 lei
durata

Suma 76 lei 12 746 lei
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Pentru analiza costurilor directe si indirecte la obtinerea sau lipsa controlului AB a fost
utilizat modulul Optima. Dupa cum se poate observa din tabelul 2, pierderile totale in astm
necontrolat au constituit 12 746 lei, iar in AB controlat — 76 lei in mediu per persoana pe an.

3. Determinarea calitatii de obtinere si mentinere a controlului AB in baza datelor
studiilor clinice

Cu acest scop au fost utilizate datele celor mai mari studii clinice comparative a PM in
tratamentul AB. Pentru combinatia fixa de SAL/FP (administrare stabild, cu selectia individuala
a dozei) si monoterapia cu CSI (Fluticazon) datele au fost obfinute in baza studiului
international GOAL [18]. Pentru monoterapia cu Beclametazon datele au fost obtinute din
studiul Huchon et al. 2009 (utilizarea preparatului combinat beclametazon/ formoterol in doza
fixa sau libera, comparativ monoterapiei cu beclametazon) [19].

Astfel combintia SAL / FP prezinta 75% eficacitate, Fluticazona - 60%, iar Beclametazona
- 14,8%.

4. Sumarea costurilor totale la utilizarea fiecarui preparat medicamentos §i definirea
alternativelor primare.

In urma calculelor s—a consastat ci costul total pentru tratamentul de intretinere si cupare a
simptomelor AB la utilizarea SAL/FP a fost de 7 464 lei/persoand/an, iar in cazul monoterapiei
cu CSI de 8583 de lei/persoand/an. In lipsa terapiei cheltuielile au constituit 12 746
lei/persoand/an. Economiile la utilizearea SAL / FP a fost de 1 119 lei fatd de monoterapia cu
CSI, s1 5 282 lei fata de lipsa terapiei.

Tabelul 3
Costul total pentru un pacient pe an
Suma Farmaco- Zile - AMU | Vizitela | SABA IT™M
terapia pat medic
Seretide
(SAL/ 7 464 4221 839 220 13 77 2095
FP)
CSI 8 583 3 440 1 330 351 20 92 3350
Lipsa 12 746 0 3295 879 48 153 8371
terapiei
Discutii

Studiul farmacoeconomic a fost realizat in baza modelului OPTIMA. Cu ajutorul acestui
model am studiat cost — eficienta preparatelor antiasmatice aflate pe piata Republicii Moldova:
Seretide®™ (Salmeterol xifonat/fluticazon propionat), Beclasone® (Beclametazol), Flixotide®
(Fluticazona propionat). Am evaluat diferite forme de livrare a acestor preparate, cu dozaj si pret
diferit.

Modelul Optima are o semnificatie practicd majora. Punerea sa in aplicare va contribui la
optimizarea ofertei de medicamente pentru pacientii cu astm bronsic si reduce costurile in
sistemul de ingrijire a sdnatatii, si bugetul de stat a subiectilor din RM. Aceasta analiza este
utilizatd pentru prima data in RM, demonstrand capacitatea de analiza farmacoeconomica bazata
pe un model AB, ceea ce prezinta valoarea cercetarii. Acest model este caracterizat prin
flexibilitate suficientd (poate fi folosit pentru a compara diferite medicamente antiastmatice) si
poate oferi rezultate intr-un mediu in schimbare.

Un alt indiciu de cost - eficienta a preparatelor este reprezentat de frecventa realizarii si
mentinerii controlului AB. La aceasta categorie cel mai eficient s — a dovedit de a fi SAL/FT ce
prezintd 75% eficacitate, fatd de Fluticazon — 60% si Beclametazona — 12%.

Costul mediu pentru un pacient pe an a fost calculat pentru fiecare preparat separat si in
lipsa tratamentului. La utilizarea SAL/FP aceastd suma a fost estimata la 7 464 lei, fiin suma cea
mai mica. In monoterapia cu CSI suma a fost de 8 583 lei, iar lipsa tratamentului — 12 746 lei. In
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structura costului total al fiecdrui preparat pirderile cele mai mari sunt In baza farmacoterapie
care pentru SAL/FP constituie 55,2%, iar monotereapie cu CSI — 40,07%. Intr — o analiza a cost
— eficientei a preparatelor combinate CSI + BADLA in comparatie cu combinatia BADLA +
placebo, s — a dovedit ca costul la achizitiionarea preparatelor combinate CSI + BADLA este cu
478 $ mai mare decat pentru BADLA + placebo. In schimb economiile privind apelarea la
serviciile medicale sint mai mici pentru pacientii din grupul CSI + BADLA (147 $ per pacient),
fata de grupul BADLA + placebo (272 $ per pacient). Ceea ce demonstreza ca terapia cu CSI +
BADLA este cost — efectiva [12].

Concluzii

Evaluarea costurilor totale in utilizarea preparatelor medicamentoase in AB a determinat
un cost mai mic in caz de utilizare a SAL/FP, fatd de monoterapia cu CSI si/sau lipsa
tratamentului. Reiesind din cost — eficienta, SAL/FP reprezinta preparatul cel mai optimal, ceea
ce corespunde si cu datele studiilor clinice internationale. Preparatul combinat SAL/FP este
preferabil in tratamentul AB. Pierderile economice sunt mult mai mari in AB necontrolat fata de
AB controlat.
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ACETILCISTEINA iIN TRATAMENTUL BRONSITEI CRONICE OBSTRUCTIVE
Angela Tcaciuc
Clinica Medicala nr. 3, Departamentul Medicina Interna, USMF ,,Nicolae Testimitanu”

Summary
Acetylcysteine in treatment of chronic obstructive bronchitis

The clinical study included 61 patients with chronic obstructive bronchitis in
exacerbations, that were divided in two groups. Group Nr.1 (n=31) received standard treatment
in association with Acetylcysteine 200 mg three times per day and group Nr.2 (n=30) used only
standard treatment during a period of 10 days. The treatment with Acetylcysteine in patients with
chronic obstructive bronchitis in exacerbation significantly contributed to the decreasing of the
adhesion and viscosity of sputum and improved the expectoration. At the same time the
treatment with this mucolytic didn't influence other clinical and paraclinical parameters like
cough and dyspnoea.

Rezumat

In studiul dat au fost inclusi 61 de pacienti cu bronsitd cronicd obstructiva in faza de
exacerbare, care au fost divizati in 2 loturi: lotul nr. 1 (n=31) unde a fost administrat tratament
standard plus acetilcisteina cate 200 mg de 3 ori/zi si lotul nr. 2 (n=30), unde a fost administrat
numai tratament standard timp de 10 zile. Includerea acetilcisteinei in tratamentul bolnavilor cu
bronsita cronicd obstructiva in acutizare a micSorat adeziunea si vascozitatea sputei, contribuind
la eficientizarea expectoratiei. In acelasi timp, terapia cu acest mucolitic nu a influentat alti
parametri clinici Si paraclinici examinati, precum sunt tusea si dispneea.

Actualitatea

Bronhopneumopatia obstructiva cronica (BPOC) reprezinta o stare morbida determinata
si caracterizatd de obstructia ireversibila sau numai partial reversibila a bronhiilor, de obicei
progresiva, care are drept cauza bronsita cronica obstructiva (BCO) si/sau emfizemul pulmonar,
conditionata de raspunsul inflamator anormal al plamanului la particule si gaze nocive [5].
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