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Hattér: Az uj tipusu kemoterapiak koziil az attéteket
adoé vastagbélrak kezelésében a leggyakrabban hasz-
nalt hatéanyag az irinotecan. A klinikai vizsgalatok
eredménye alapjan az oxaliplatin legalabb olyan hata-
sos, mint az irinotecan, ugyanakkor eltér6 mellékhatas
profillal rendelkeznek. Tanulmanyunk célja az oxali-
platin és irinotecan egészség-gazdasagtani elemzése
Magyarorszagi viszonylatban.

Mddszerek: Az oxaliplatin és irinotecan 6sszeha-
sonlitasat attéteket add vastagbélrak kezelésében négy
fazis lll., randomizalt vizsgalat végezte el. A vizsgalatok
eredménye alapjan az oxaliplatin és az irinotecan hata-
sossaga megegyezik. igy tanulmanyunkban kéltség-
minimalizacids elemzést alkalmaztunk. Az elemzésiink-
ben azokat a koltségeket (alapgydgyszer- és mellékha-
tasok kezelésének koéltsége) vettiik figyelembe, ame-
lyek kiilénb6zdek a két alternativa esetében. A koltség-
hatékonysag mérésére az egy beteg kezelésére juto
koltség kimutatasat alkalmaztuk. Az elemzés finanszi-
rozéi szempontbdl késziilt, igy csak kozvetlen egész-
ségligyi koltségeket vettiink figyelembe. A kéltségeket
az adott hatéanyagu készitmények alkalmazasi el6i-
rataban ajanlott adagolas, a hivatalos téritési dijak, va-
lamint egészségiigyi eroforras felhasznalasi orvosi
kérdoiv segitségével kalkulaltuk. A kéltségek diszkon-
talasara nem volt szilkkség, mivel a kezelés rovidebb
ideig tart, mint egy év.

Eredmények: Az oxaliplatin terapia az eldrehala-
dott vastag- és végbélrak esetén betegenként 171 000-
241000 Ft kozotti megtakaritast jelent a kemoterapias
koltségekben. Az alapgyogyszeren kiviil, a mellékhata-
sok kezelésének koltségeit is figyelembe véve, az oxali-
platin kezeléssel betegenként 165 331-241 293 Ft megta-
karitas érhet6 el az OEP szamara.

Kovetkeztetések: Az oxaliplatin alapu kezelés elGre-
haladott vastag- végbélrak kezelésében legalabb olyan
hatékony, mint az irinotecan alapu kezelés, azonban ki-
sebb koltséggel jar Magyarorszagon. A oxaliplatin tehat
koltséghatékony és kodltségmegtakarito alternativaja az
irinotecannak.

Background: The most commonly used novel
chemotherapy regimen in metastatic colorectal cancer
is irinotecan. Clinical trials showed oxiplatin to be at
least as efficacious as irinotecan although their side
effects profile are different. The aim of our study was to

analyze the economic impact of oxaliplatin versus
irinotecan in the Hungarian health care setting.

Methods: The efficacy of oxaliplatin and irinotecan
in metastatic colorectal cancer was compared in four,
phase lll, randomized, controlled clinical trial. Data
analysis from these studies found the efficacy of oxali-
platin and irinotecan to be equal. Therefore we applied
a cost-minimalization approach in our study. In this
analysis only those costs (chemotherapies and treat-
ment of side effects) were considered that had a signif-
icant difference between treatment choices. Cost-effec-
tiveness was measured as the overall treatment cost of
patients. Perspective of the analysis was that of the
payers’ and only direct costs of treatments was consid-
ered. Costs were calculated by multipling the dose of
drugs recommended in the label with official prices and
resource use obtained from Delphi panel. Discounting
was not necessary to use, because timeframe of treat-
ments was less than a year.

Results: Oxaliplatin treatment regimen saved an
overall cost of HUF 171,000-241,000 per patient with
metastatic colorectal cancer when cost of chemothera-
py was considered only. The savings of the Hungarian
National Health Fund may account for a HUF 165,331-
241,293 if the cost of treating side effects are consid-
ered as well.

Conclusions: Oxaliplatin is at least as efficacious as
irinotecan as a treatment for advanced metastatic co-
lorectal cancer at a smaller cost. Oxaliplatin proved to
be a cost-effective and cost saving alternative of irinote-
can in Hungary.

BEVEZETES

A WHO becslése alapjan a vastag-és végbélrakra visz-
szavezethetd halalok a daganatos eredetli mortalitas kozel
13%-at adja. Az atlagos haldlozasi aranyok 128.2 és
104.6/100,000 a férfiak és a nék esetében. (GOLOBOCAN
2002, Sibuya et al. 2002).

A daganatos megbetegedések felmérésében a vastag-
és végbélrakot altalaban nem kulénbdztetik meg, igy egyes
statisztikdkban egytt szerepelnek. A daganatos haldloza-
sok kozott a vastag- és végbélrak a negyedik leggyakoribb,
9%-0s részesedéssel (Sibuya et al. 2002). Az elmult évtize-
dekben a vastag- és végbélrak el6fordulasi aranya néveke-
dett Eurépaban, ugyanakkor a tulélés is nétt az Uj terapias
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lehet6ségeknek, valamint a korai felismerésnek kdszon-
het6en (Michaeli et al. 2002). Ezzel a folyamattal ellentétben
Kozép- és Kelet-Eurépaban a haldlozasi aranyok tovabbra
is magasak, mig az incidencia alacsonyabb, mint Nyugat-
Eurdpaban (Levi 2003, GLOBOCAN 2002).

Ezt a mintat kdveti Magyarorszag is, a masodik legma-
gasabb a vastag- és végbélrak standardizalt incidenciaval
(56.6/100,000 a férfiaknal és 33.7/100,000 a néknél), és a
legmagasabb (35.6/100,000 a férfiaknal és 21.2/100,000 a
néknél) standardizalt halalozasi arannyal Eurépaban. Ezzel
a vastag- és végbélrak a férfiak esetében a tlidérak, a nék
esetében a mellrak utan a masodik leggyakoribb daganatos
haldlok (GLOBOCAN 2002).

Ezt tikrozik az OEP kiadasok is, kbzel 10 milliard forint-
tal vastag- és végbélrakban, megkézelitve a méhnyak daga-
natainak kiadasait, és meghaladva az eml6daganatokét.
Ebbél az aktiv fekv6beteg-szakellatas aranya (75%), joval
magasabb, mint a masik két daganattipus esetében (54%
az eml6daganatoknal és 58% a méhnyak daganatainal).
Ugyanakkor a gyogyszerkoltségek aranya (12% a 15- és a
28%-kal szemben) kisebb. (Boncz et al 2004). A vastag-és
végbélrak tehat komoly egészségligyi és gazdasagi terhet
jelent a lakossagra.

Ezt az eloszlast befolydsolhatja az olyan Uj terapias
lehet6ségek megjelenése, mint az oxaliplatin. Az oxaliplatin
a platina alapu vegyuletek Uj osztalyaba tartozik, és 5-fluo-
rouracillal (5FU) és kalcium folinattal (FA) kombinalva javallt
a lll stadiumu (Duke C) vastagbél carcinoma adjuvans keze-
lésére az elsédleges daganat teljes eltavolitasat kovetéen,
valamint az attéteket ado colorectalis carcinoma kezelésére
(OGYI Alkalmazasi el6irat, 2006).

A klinikai vizsgalatokban az oxaliplatin alapu kezelés
legalabb olyan hatasosnak bizonyult, mint az irinotecan
(Hind et al. 2005). Mivel a korlatozott eréforrasok kozotti
doéntéshozatalban a hatasossag mellett a kdltséghatékony-
sag is fontos szerepet jatszik, az alabbi elemzésben az
oxaliplatin alapu kezelés koltséghatékonysagat vizsgaljuk
attéteket ado6 vastagbélrak kezelésében Magyarorszagon.

MODSZEREK

Jelenleg alkalmazott terapia és a komparator
megnevezése

Jelenleg az uj tipusu kemoterapiak koziil metasztatikus
colorectalis carcinoma esetén a leggyakrabban hasznalt ha-
téanyag az irinotecan (Campto és Irinotecan Mayne) az IMS
gyogyszeradatbazis alapjan.

A kemoterapiak tobbségének alapja az 5-fluorouracil
(5FU), igy az IMS adatbazis az 5FU esetén nem segit az
egyes protokollok gyakorisaganak felmérésében. A régebbi,
5FU és folsav alapu kombinaciok a ciklus hosszaban, az
adagolas, valamint a bevitel médjaban kildnbéznek egy-
mastol. Ezeknek a terapiaknak a felméréséhez orvos-
kérdbivet készitettink, amelynek elsé részében az egyes
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kemoterapias protokollok gyakorisagat mértik fel elérehal-
adott vastag-és végbélrakban.

Ezen orvosi kérd6iven alapulé felmérés alapjan az atté-
teket add colorectalis carcinoma kezelésében leggyakrab-
ban hasznalt terapia az irinotecan-DeGramont protokoll sze-
rinti volt (61%). Ennek megfelel6en az elemzésiinkben az
oxaliplatin komparatora, az Egészség-gazdasagtani iranyelv
alapjan, a leggyakrabban hasznalt alternativa, azaz az
irinotecan.

Az egészségjavulasra vonatkozo klinikai eredmények
bemutatasa és az egészség-gazdasagtani elemzés
tipusanak megnevezése

Az oxaliplatin és irinotecan 6sszehasonlitasat négy fazis
Il., randomizalt kontrollalt vizsgalat végezte el . Az eredmé-
nyek szerint, amennyiben az 5FU-t bolus formaban kaptak a
betegek, az oxaliplatin-5FU kombinaciéval kezelt betegek
csoportjaban statisztikailag szignifikans szinten javult a
median tulélés 3.2 hénappal (p=0.032), a progressziémen-
tes tulélés pedig 0.7 hénappal (p=0.169) az irinotecan-5FU
kombinacioval kezelt betegekhez képest. Azon vizsgalat-
ban, amelyben az oxaliplatin agon az 5FU-t infuzidéként, az
irinotecan agon bolus formaban adtak, szintén statisztikailag
szignifikans javulas mutatkozott az oxaliplatin csoport java-
ra. A median teljes tulélés 4.5 hénappal (p=0.0001), a prog-
ressziomentes tulélés 2 hénappal (p=0.0014) nétt. Ugyan-
akkor az 5FU-t mindkét agon infuzidként alkalmazé vizsga-
latok eredménye szerint nem volt szignifikans kulénbség az
oxaliplatin és irinotecan agak kozoétt. (Hind et al. 2005)

A tanulmanyok metaanalizisét a National Institute for
Clinical Excellence (NICE) megbizasabdl a School of Health
Realated Research (ScHARR) végezte el az irinotecan, az
oxaliplatin és a raltitrexed technoldgiaelemzése kapcsan
(Hind et al. 2005). Az els6dleges végpontok a teljes tulélés
(overall survival, OS), valamint a progresszidmentes tulélés
(progression-free survival, PFS) voltak. A metaanalizis so-
ran kiszamoltak az 0sszesitett kockazati ratat (hazard ratio,
HR), valamint a 95%-o0s konfidencia intervallumot (Cl).

A metanalizis eredményeként az OS kedvezébb volt az
oxaliplatin esetén (HR=1.12, 95% CI 1.00-1.25, p=0.05), de
szignifikdns heterogenitast talaltak (chi2=17.01, df=3,
p=0.0007, 12=82.4%). Az egyes alcsoportokban végzett
metanalizis alapjan, az 5FU infuziéban térténé adasakor
nem volt szignifikans kilénbség az irinotecan és oxaliplatin
kozott (HR=0.92, 95% CI 0.80-1.07, p=0.28), és nem volt
szignifikans heterogenitds sem (chi2=0.04, df=1, p=0.28,
12=0%). Bolus 5FU esetén a median OS szignifikansan
hosszabb volt oxaliplatinnal (HR=0.70, p=0.032). A mind
bolus, mind infuziés adagolast alkalmazé vizsgalat esetén a
median OS ismét szignifikansan hosszabb volt oxaliplatinnal
(HR=0.66, 95% CI 0.54-0.82, p=0.0001). (Hind et al 2005)

Az eredmények hasonléak voltak PFS esetén is. Az in-
fuziés 5FU alcsoportban nem volt szignifikans kiilonbség a
két terapia kozott (HR=0.1.02, 95% Cl 0.92-1.12, p=0.77). A
PFS azonban a bolus 5FU-val sem volt jobb egyik terapia-
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val sem (HR=0.82, p=0.169). Az oxaliplatin-infuziés 5FU
kombinaciéval viszont szignifikdnsan hosszabb volt a PFS,
mint az irinotecan-bolus 5FU kombinaciéval (HR=0.74, 95%
Cl 0.61-0.89, p=0.0014).

A klinikai vizsgalatok eredményei alapjan az oxaliplatin
tehat legalabb olyan hatasos, mint az irinotecan. Mivel az
oxaliplatin legalabb olyan hatasos, mint az irinotecan, az
egészség-gazdasagtani elemzésben az egészségnyereség-
gel nem kell szamolni, azaz elegend§ koltség-minimaliza-
ciés elemzést végezni.

Koéltség-minimalizacids elemzés

Habar a hatékonysag az ironotecan és az oxaliplatin
esetében megegyezik, a mellékhatasprofil kilénbozik. A
metaanalizisben felhasznalt négy vizsgalat kozil csak ketté
vizsgalta a szignifikanciat a mellékhatasok esetén. Az egyik
vizsgalatban 6sszehasonlithatéak voltak az eredmények in-
fuziés 5FU mellett, mig a masikban az oxaliplatin agban in-
fuzidként, az irinotecan agban bolusként kaptak a betegek
az 5FU-t. Ebben az elemzésben csak az els§ vizsgalat
eredményeit hasznaltuk fel, mert az 5FU eltér6 beviteli for-
maja torzithatja az eredményeket. Megjegyezzik, hogy
ezen vizsgdlatban FOLFOX6 kezelést kaptak a betegek,
amely 100 mg/m2 oxaliplatint tartalmaz. (Goldberg et al
2004, Tournigand et al 2004)

Inflzidban adott 5FU mellett, elsé vonalban 3/4-es foko-
zatl lazas neutropenia, hanyinger/hanyas, mucositis vala-
mint faradtsag szignifikdnsan gyakrabban fordult el6
irinotecan adasa esetén. Ugyanakkor, 3/4-es fokozatu neu-
tropenia, thrombocytopenia valamint a 3-as fokozatu neu-
rotoxicitas szignifikdnsan gyakoribb volt az oxaliplatin ag-
ban. Osszesen t6bb betegnél volt 3/4-es fokozatl mellék-
hatds medgfigyelhet6 (74% vs 53%, p=0.001) oxaliplatin
mellett, ugyanakkor t6bb betegnek volt silyos mellékhata-
sa irinotecan terapiaval (14% vs 5%, p=0.03). (Tournigand
et al 2004)

Koltség-minimalizaciés elemzésben elegendé figyelem-
be venni azokat a koltségeket, amelyek kilénbdéznek az
Osszehasonlitott alternativaknal. Ezért ebben az esetben
elegendd az eltérd gyogyszerkoltségekkel, valamint a mel-
Iékhatasok kezelésének koltségeivel szamolni. Mivel a ke-
zelés idGtartama kevesebb, mint egy év, diszkontalasra
nincs szikség.

Koéltségek szamitasa

A gyégyszerkdltségek szamitdsahoz az irinotecan ese-
tén az OEP honlapon feltlintetett, 2006. februar 1-t6l érvé-
nyes brutté fogyasztdi arat valamint az OGYI| Alkalmazasi
El6irasban feltlintetett adagolast, az oxaliplatin esetén a TB
tamogataskérd lapon benyujtott arat, valamint az OGYI Al-
kalmazasi El6irasban varhaté adagolast hasznaltuk. (OEP
2006, OGYI 2006)

Az irinotecan ajanlott adagja 180 mg/m?, 30-90 perces
intravénas infuzidban kéthetente egyszer, amelyet folsav és

5FU infuzié koévet. (Pharmindex 2006). Az OEP altal tamo-
gatott DeGramont protokoll 1000 mg/m?® 5FU-t és 200 mg/m?®
Calcium folinate-ot ir el6.

Az irinotecan hatdanyag tébb gydgyszerben is eléfordul,
igy ezek arat sulyoztuk a forgalommal, hogy az irinotecan
tényleges koltségét megkapjuk.

A mellékhatasok kezelésére egy egészségugyi eréforras
felhasznalasi kérddivet toltéttek ki onkolégusok, hogy feltér-
képezzik a rutin gyakorlatot. A koltségszamitast az Egész-
ség-gazdasagtani iranyelv alapjan finanszirozéi nézépont-
bdl végeztilk. Jardbeteg-ellatasnal a beavatkozashoz legko-
zelebb es6 WHO kddot hasznaltuk.

Fekvébeteg-ellatasnal az egyes HBCS-kddokhoz, jaro-
beteg-ellatasnal az egyes WHO-kédokhoz tartozé sulysza-
mokat szoroztuk meg az utolsé OEP honlapon szerepld,
2005. novemberben érvényes aktiv alapdijjal és német pont
dijjal (134 000 Ft és 1,34 Ft) (OEP, 2006b). Az egyes mel-
Iékhatasoknak kilén HBCS kddja nincs, vagy nem haszna-
latos szakértsi vélemény alapjan. igy konzervativ megkéze-
litésként a relevans kemoterapiak HBCS kdédjait hasznaltuk
(959A — 959 L) Rosszindulati daganat kemoterapiaja, atla-
gos sulyszam: 3.15462). Ezzel azt feltételeztik, hogy a kor-
haz nem szamol el kiilon HBCS kddot az azonnal jelentkezd
mellékhatasokra az OEP felé, hanem csak az alapbetegsé-
gekre.

A pardka esetén az OEP 2005 januar-oktéberi kiadasa
alapjan kiszamitottuk az egy parékara es6 OEP tamogatast
(OEP 2006) A gyogyszerek esetén, amennyiben nem a leg-
gyakrabban hasznalt gydgyszernév, hanem csak a hato-
anyag volt megadva, az azonos hatéanyagu termékek kozul
a legolcsobbal szamoltunk.

EREDMENYEK
Az alapgyodgyszer koltsége
Az irinotecan forgalommal sulyozott arat elsésorban a

Campto hatarozza meg, mivel az Irinotecan Mayne forgalmi
részesedése elhanyagolhat6 (1., 2. tablazat).

_ Doboz Hatdanyag Forgalmi
Gydgyseer .
L (db) | (mg) részesedés
CAMPTO 42 195
Campto 100 mg/5 ml koncentritum i = ;
27 507 2750 TO0 82.25%
infilizichoz
Campto 40 mg/2 ml koncentritum infizidhoz | 14 688 | 58T 520 17.57%
IRINOTECAN MAYNE 310
Irinotecan Mayne 20 mg/ml koncentritum i
. 262 10 480 0.31%
infiizidhoz 2ml
Irinotecan Mayne 20 mg/ml koncentritum "
o 48 4 80D 0.14%
infiiziéhoz Sml
(Ohsszesen | 3 353 500 100.00%
1. tabldzat
Az irinotecan hatéanyagu gydgyszerek forgalmi részesedése 2005-

ben

Forrds: IMS adatbazis

Megjegyzés: Az Irinotecan Mayne koncentratumoknak oldatos infu-
ziohoz a forgalma 0.
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5 Forgalmi . Silyozott
Gyogyszer 3 . | Ar Arimg :
részesedés drfmg
Camplo 100 mg/5 ml -
3 b B2.25% 71078 Ft 711 F 584.60 Ft
koncentritum infiizidhoz |
Campto 40 mg/2 ml ki trir
ampre S mEs L RoneentE M| 17.57% | 30972F | 74 R 13602 Fi
infiizidhoz
Irinotecan  Mayne 20 mg/ml ) . . .
2 = g 0.16% 21948 Ft 549 Fu L71 Ft
koncentrit 2 2ml ] i
Irinotecan ayne 20 mg/ml 2
i 5 0.03% 50022 Ft 500 Ft 0.72 Ft
koncentritum infizidhoz Sml
Silyozott dr/mg 721 Ft

2. tablazat

Az irinotecan hatéanyagu gyogyszerek forgalommal sulyozott dra
(brutté fogyasztoi ar)

Forrds: OEP 2006

Egy atlagos testfellletd (1,75 m?) emberrel szamolva, az
irinotecan adagja ciklusonként 315 mg (180 mg/m®x 1,75 m?),
amely 227 147 Ft-ba kerl forgalommal sulyozott atlag alap-
jan. Amennyiben a legelterjedtebb gydgyszert, a Campto-t
vesszik figyelembe, valamint feltételezzik, hogy a kisze-
relésb8l megmaradt gydgyszert masik beteghez mar nem
tudjuk felhasznalni, akkor egy ciklushoz két 100 mg-os és
harom 40 mg-os kiszerelést kell felhasznalni. Eszerint a
Campto egy ciklusanak ara 235 072 Ft.

Az oxaliplatin kildénb6z8 kiszereléseinek arait atlagolva
1412 Ft/mg arat kaptunk. Az oxaliplatin ajanlott adagja me-
tasztazisos colorectalis carcinoma kezelésében 85 mg/m?
intravénasan, kéthetenként megismételt adagban. Egy atla-
gos ember esetén egy ciklus tehat 148,75 mg, ami 210 044
Ft-ba kerll atlagos, egy mg-ra es6 gyogyszerar alapjan,
vagy 210 922 Ft-ba egy 100 mg-os és egy 50 mg-os kisze-
relést hasznalva.

Teripia. (napttevipiis,  Kolez/me Koltség/10ciklus | Inkrementdlis koltség
dbzis)
| Atlagos gydgyszerdr alapijdn
| Oxaliplatin (150mg) | 1412 Ft [ 2,100,439 Fu -
Irinotecan (315mg) | 721 Ft [2271.467 Ft 171,027 Ft
| Atlagos kiszerelés alapjdn
Oxaliplatin ﬁ( 210922 Ft | 2.109.220 Ft -
Irinotecan [ 235072 Ft | 2350720 Ft 241,500 Fu
3. tablazat

Az oxaliplatin és irinotecan terdpia kéltsége

Az oxaliplatin és az irinotecan kezelés hossza maximum
a varhato progresszidmentes tulélés, ami az 6sszehasonlitd
tanulmanyok alapjan 8 hénap, azaz 16 ciklus. (Hind et al.
2005). A megkérdezett onkolégusok altal kitdltétt varhato at-
lagos ciklusszam Magyarorszagon metasztatikus vastag- és
végbélrak elsd vonalbeli kezelésében 10 ciklus.

Ezutan kiszamoltuk kilén-kilén a két hatdanyag alkal-
mazasanak koltségét 10 ciklus idétartamra atlagos gyogy-
szerar valamint atlagos kiszerelés alapjan, hogy megbecsiil-
jik a két alternativa alkalmazdsanak alapgyogyszer-koltsé-
gét. Atlagos gydgyszerar alapjan 10 ciklus koltsége az oxali-
platin alkalmazasaval 2 100 439 Ft, ami 171 027 Ft-al ala-
csonyabb, mint az irinotecan 2 271 467 forintos kéltsége.
Amennyiben az alternativak alapgyogyszer-kéltségét atla-
gos kiszerelés alapjan hasonlitjuk 0ssze, akkor az oxali-
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platin 241 500 Ft-os megtakaritast eredményez az irinote-
canhoz képest (2 109 220 Ft vs. 2 350 720 Ft) (3. tablazat).

Az 5FU és a folsav mind az oxaliplatin, mind az irinote-
can esetén ugyanakkora koltséggel jar, nem befolyasolja az
eredményt, igy elhanyagolhaté. Az oxaliplatin terapia tehat
a vastag-és végbélrak esetén betegenként 170 000-241 000
Ft ko6zo6tti megtakaritast jelent a kemoterapias koltségekben.

A mellékhatasok kezelésének koltsége

Az orvosok altal kitoltott egészséguigyi eréforras-felhasz-
nalasi kérdGiv adatai atlagolasa utan a relevans mellékhata-
sok koltsége 1290-50 548 forint. Figyelembe véve a mellék-
hatasok fekv6beteg-kezelésének koltségét is, a fenti koltsé-
gek 13 406 — 260 322 forint kdz6tt mozognak (4. tablazat).

(sszesen

Gyogyszer | Jardbeteg Osszesen Fekvibeteg | fekvibeteg

kiltséggel
Hényinger 7872 Rt 631 Fu | 8503 Ft| 221,927kt 230,430 Ft
Hinyis 1872 Ft 631 Fr| 8503 Ft| 221927 Ft 230,430 Ft
| Mucositis 547 Ft T43Ft| 1,290Ft| 42272 Ft 43,562 Ft
. Lizas neutropenia | 48,214 Ft 2,334 Ft | 50,548 Ft | 209.774 Ft_ 260,322 Ft
Neutropenia 38,697 Ft 1.212 Ft | 39,909 Ft | 128,929 Ft 168,838 Fi
Tr bocytopeni 146 Ft 1,212 Ft 1,358 Ft | 139497 Ft 140,855 Ft
Neuropatia 4824 Ft | 3257 Ft| 8,081 Ft 52,840 Ft 60,921 Ft
| Alopecia 15,828 Ft OFt | 15828 Ft | 0 Ft 15,828 Ft
. Faradtsig 2321 Ft 2630 Ft | 4,951 Ft 8.454 Ft 13,406 Ft

4. tablazat

A mellékhatasok kezelési kéltsége
Forrds: orvosi kérd6iv

A kilénb6zé mellékhatas-profil miatt atlagosan, bete-
genként az oxaliplatin koltsége 20 898 forint, mig az irinote-
cané 15 201 forint.

Mellékhatis gyakorisdaga™ Mellékhatis kiiltsége o) |
Oxaliplatin Irinotecan Oxaliplatin_| Irinotecan
Neutropenia 44% 24% 17,560 | 9,578
Neuropatia 34% 0% 2,748 0
Thrombocytopenia | 5% 0% 68 0
Lizas neutropenia | 0% 7% 0 3.538
Hényinger 3% 13% 255 | 1,105
Hiényds 3% 10% 255 850
Mucositis 1% 10% 13 129
Mellékhatis kiilisége betegenként 20,898 15,201

5. tablazat

A mellékhatdsok kezelési kéltsége oxaliplatin és irinotecan esetén
*Tournigand et al. 2004 (3, 4-es fokozat, ahol szignifikans kiilénb-
ség van az oxaliplatin és az irinotecan elsévonalbeli kezelésben)

Fekvébeteg plusz koltséggel egyltt az oxaliplatin kodltsé-
ge 116 306 forint, mig az irinotecané 116 099 forint.

A kezelés teljes koltsége
Az oxaliplatin kezelés gydgyszerkoltsége joval alacso-

nyabb az irinotecanénal, kompenzalva a valamivel maga-
sabb mellékhatas-koltségeket. Mind a gydgyszer-koltségek,
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mind a mellékhatasok kezelésének koltségét figyelembe
véve, az oxaliplatin-kezelés el6rehaladott vastag- és végbél-
rak esetén kisebb koltséggel jar, mint az irinotecan kezelés
a szamitas maodjatdl fuggetlenil. Betegenként 165 331 —
241293 Ft megtakaritas érhet6 el (6. tablazat). Ez a bete-
genkénti megtakaritas jelentés koltségcsdkkenést eredmé-
nyezhet az OEP-kiadasok vastag- és végbélrakos betegek
kezelésének tételében.

L. . Mellékhatisok . Inkrementilis
Terapia Alapgyogyszer Osszesen ;
kezelése kiiltség
Atlagos gyigyszerdr alapjdn fekvibeteg plusz kiliség nélkil
Oxaliplatin 2,100,439 Fi 20,898 Ft 2,121,337 Ft
Irinotecan 2271467 Ft 15,201 Fu 2,286,668 Ft 165,331 Ft
Atlagos gydgyszerdr alapjan fekvibeteg plusz kiliséggel
Oxaliplatin 2,100,434 Ft 116,306 Ft 2,216,745 Ft -
Irinotecan | 2271467 Rt 116,099 Ft 2,387,566 Ft 170,821 Ft
M}.\' kiszerelés alapidn fekvibereg plusz kiliség nélkiil
Oaliplatin | 2,109220Ft | 20898Ft | 2130118k | - |
Irinotecan 2,350,720 Ft 15.201 Ft 2,365.921 Ft 235,803 Ft
.-\"ra'ns.{o.\' kiszereles m"nw':in Jekvibeteg plusz kiliséggel
Oxaliplatin 2,109.220 Fi 116,306 Ft 2,225,526 Ft -
Irinotecan 2,350,720 Ft 116,099 Fi 2,466,819 F 241,293 Ft
6. tablazat

Megtakaritasok az oxaliplatin kezeléssel el6rehaladott vastag és
végbélrak esetén, betegenként

MEGBESZELES

Magyarorszagon a vastag- és végbélrak a férfiak eseté-
ben a tidérak, a n6k esetében a mellrak utan a masodik leg-
gyakoribb daganatos halalok (GLOBOCAN 2002). Ezt tik-
rézik az OEP-kiadasok is, kdzel 10 milliard forinttal vastag-
és végbélrakban, megkdzelitve a méhnyak daganatainak ki-
adasait és meghaladva az eml6daganatokét. Tehat a vas-
tag-és végbélrak komoly egészségligyi és gazdasagi terhet
jelent a lakossagra nézve. Az OEP-kiadasok mértékét vala-
mint elosztasat kedvezéen befolyasolhatjak az olyan terapi-
as lehet6ségek megjelenése, mint az oxaliplatin.

A korlatozottan rendelkezésre allé eréforrasok miatt a
kezelés modjanak megvalasztasakor figyelembe kell vennie
a hatasossag mellett egészség-gazdasagtani (kbltséghate-
konysag) jellemzdket is. Ezért elemzésiinkben megvizsgal-
tuk az oxaliplatin alapu kezelés koéltséghatékonysagat atté-
teket add vastagbélrak kezelésében Magyarorszagon.

A Kklinikai vizsgalatokban az oxaliplatin alapu kezelés
legalabb olyan hatasosnak bizonyult, mint az irinotecan
(Hind et al. 2005). Az egészség-gazdasagtani elemzések-
ben elegendd a koéltségek oldalarol ésszehasonlitani a
kialénb6z6 alternativakat abban az esetben, ha ezen alter-
nativak azonos hatasossaggal rendelkeznek. igy Klinikai
vizsgalatok eredményeibdl kiindulva az oxaliplatin-és
irinotecan-alapu kezelések &sszehasonlitasat kéltség-mini-
malizaciés modszerrel végeztik.

Az elemzésunk alapjan az oxaliplatin kezeléssel el6reha-
ladott vastag- és végbélrak esetén betegenként 165 331 —
241 293 forintot takarithat meg az OEP. Az International
Agency for Research on Cancer (IARC 2007) adatai alapjan
vastagbélrakban 2003-ban 1643 férfi és 1515 n6 hunyt el.

Mivel az attétes vastagbélrakbdl nem gyodgyulnak meg a be-
tegek, ezeket az adatokat a vastagbélrakos betegek szama-
nak is tekinthetjik. A kemoterapias protokollok gyakorisagat
felmérd orvosi kérd6ivek alapjan a betegek 61%-a kap irinote-
can-alapu kezelést. Amennyiben ezen betegeknek csak a fe-
lét (1579 beteg) oxaliplatin-alapu protokollal kezelték volna,
260-380 millié Ft-ot megtakaritas lett volna elérheté.

Altaldban egy betegség lefolydsanak és koltségeinek,
valamint a kezelésnek kdszOnhetéen elért egészségnyere-
ség leirasa soran, az elemzé tébb feltételezéssel, bizonyta-
lan paraméterrel dolgozik, amely csdkkentheti az eredmény
interpretalhatdésagat. Elemzésiink soran mi is szembe talal-
tuk magunkat néhany problémaval, felmerilé kérdéssel.

Az egyik klinikai vizsgalatban a betegek egyik csoportja
bélus formaban, a masikban infuzidban kapta az 5FU-t,
amely torzithatja az eredményeket, igy nem ajanlatos azo-
kat 0sszehasonlitani. Ugyanakkor az egészségnyereséget
bemutaté tanulmanyok meta-analizisével, melyet a
ScHARR végzett el, lehet6vé tették, hogy 6sszehasonlitha-
téva valjon az oxaliplatin-és az irinotecan-alapu kezelés ha-
tadsossaga.

A koltség-minimalizacios elemzésekben elegendd figye-
lembe venni azokat a kéltség-elemeket, amelyekben kuiilon-
bdznek egymastdl az 6sszehasonlitott alternativak. Ebben
az esetben ez a kilénbség az alapgydgyszer-kéltségen
kivil az eltér6 mellékhatas-profilnak tulajdonithaté eltéré
(mellékhatas) kezelési koltségekben mutatkozott meg.
Ugyanakkor meg kell emlitenlink, hogy a négy klinikai vizs-
galat kdzil csak az egyik vizsgalat eredményeit vettilk sza-
mitasba, mivel csak ebben vizsgaltdk a szignifikanciat a
mellékhatasok esetén is, valamint ebben volt azonos az
5FU beviteli formaja az 6sszehasonlitas soran.

Az egészség-gazdasagtani elemzések soran gyakran vi-
tas kérdést hogy figyelembe vegyik-e a kdltségek meghata-
rozasanal a kiszerelés nagysagat (ezzel belekalkuldlva az
Osszkoltségbe az adott kiszerelésbdl fel nem hasznalt
mennyiség koltségét is), vagy csak az el6irt adagolassal
szamoljunk. Ennek kikliszObolésére atlagos gyogyszerar,
valamint atlagos kiszerelés alapjan is kiszamoltuk a két al-
ternativa koltségét.

A jelenlegi finanszirozas nem teszi lehetévé, hogy figye-
lembe vegyik a mellékhatasok miatti tobblet korhazi tartéz-
kodas beszamitasat. A fekvGbeteg-ellatasban a mellékhata-
sok kezelésének finanszirozasa a f6 diagnézishoz kapcsol-
hat6 HBCS 0&sszegbdl torténik. Ugyanakkor bemutattuk,
amennyiben figyelembe vennénk a plusz kérhazi tartézko-
das miatti koltségeket, akkor az oxaliplatin-alapu kezelés
még nagyobb koéltség-megtakaritast eredményezne.

KOVETKEZTETES

Az oxaliplatin-alapu kezelés el6rehaladott vastag- és
végbélrak kezelésében legalabb olyan hatékony, mint az
irinotecan alapu kezelés, azonban kisebb koltséggel jar.
A oxaliplatin tehat koltséghatékony és koltségmegtakaritd
alternativaja az irinotecannak.
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