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ΓΕΝΙΚΗ ΠΟΙΟΣΗΣΑ ΣΗ ΙΑΣΡΙΚΗ ΠΕΡΙΘΑΛΨΗ 
ΕΛΛΑΔΑ, 2013: μεγάλη πρόοδοσ είναι αναγκαία 

Ευρωβαρόμετρο, 2013 

Ποιοτική Φροντίδα: εκπαιδευμζνο προςωπικό, αποτελεςματικζσ θεραπείεσ 



Διαθζτουμε (εκτόσ από επιςτήμονεσ υγείασ) 
αποτελεςματικζσ θεραπείεσ 

Smolen SJ, Aletaha D. Nat Rev Rheumatol 2015;11(5):276-89. 



 Kατά κεφαλι Φαρμακευτικι Δαπάνθ: 
 2013 vs 2009: 52% (33% χαμηλότερο από τον Μ.Ο. 

τησ ΕΕ το 2014) 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

Πηγές:  

OECD, http://dx.doi.org/10.1787/888932966618 

ΙΟΒΕ/SfEE, Facts & Figures 2012 
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Αξιοποιοφμε τισ διαθζςιμεσ 
αποτελεςματικζσ θεραπείεσ ςωςτά; 
 

• >60% των αςκενϊν είχαν νόςο μζτρια ζωσ ςοβαρι, >12 ζτθ διάρκεια νόςου 
(50% των αςκενϊν) και ζλαβαν bDMARTs 

 

• Λιγότεροι από 10% των αςκενϊν χρειάςκθκαν νοςθλεία 

• 6 θμζρεσ ετθςίωσ (μζςθ τιμι) απϊλεια από τθν εργαςία 

• 7 θμζρεσ ετθςίωσ (μζςθ τιμι) με απϊλεια μερικϊν ωρϊν από τθν εργαςία 

• Βελτίωςθ τθσ λειτουργικισ ικανότθτασ, ςτακερότθτα ςτθν ποιότθτα ηωισ 
– Μεγαλφτερο κόςτοσ ςε αςκενείσ με επθρεαςμζνθ τθ λειτουργικι ικανότθτα και τθν ποιότθτα 

ηωισ τουσ 

Η κατάλληλη θεραπεία για τον κατάλληλο αςθενή μπορεί να 
είναι αποδοτική 

Pfizer Hellas study B1801129 (NCT 01001182), Data on File 
Poster Presentation ΑΑ04 23rd National Rheumatology Congress, Dec 2012  



Αξιοποιοφμε τισ διαθζςιμεσ αποτελεςματικζσ 
θεραπείεσ ςωςτά; 

Pfizer Hellas study B1801129 (NCT 01001182), Data on File 
Poster Presentation ΑΑ04 23rd National Rheumatology Congress, Dec 2012  



ESPOIR cohort, France: μζςο ετήςιο κόςτοσ ανά  
αςθενή ανά θεραπευτική ςτρατηγική 

Karine Chevreul et al, PLOS ONE;9(5):2014 

Α: ςυνολικό 
κόςτοσ 

Β: επιςκζψεισ ςε 
ιατροφσ, άτυπη 
φροντίδα, 
εργαςτηριακά, 
μετακινήςεισ 

Η ζγκαιρη και κατάλληλη θεραπεία με προδιαγεγραμμζνουσ ςτόχουσ (Treat to Target) μπορεί να οδηγήςει ςε 
ςυγκράτηςη του κόςτουσ θεραπείασ, να βελτιϊςει την ζκβαςη τησ υγείασ των αςθενϊν ή και να 

αντιςταθμίςει μζροσ του υψηλοφ ζμμεςου κόςτουσ 



Τι θζλω να επιτφχω ςε όρουσ υγείασ; 
 
 

Πόςουσ πόρουσ να διαθζςω; 
 
 

Πϊσ να κατανζμω τουσ διαθζςιμουσ πόρουσ ϊςτε να 
πάρω το μεγαλφτερο δυνατό όφελοσ με το καλφτερο 

μίγμα προϊόντων και υπηρεςιϊν; 
 
 
 



bDMART εντατικοποίηςη τησ δόςησ 

• Εντατικοποίθςθ τθσ δόςθσ με anti-TNF παράγοντεσ παρατθρείται ςτθν 
κακθμερινι πρακτικι και περιλαμβάνονται ςτθν Άδεια Κυκλοφορίασ 
– Μεγαλφτερθ με ADA (19.6%; p < 0.001) and IFX (35%; p < 0.001) ςυγκριτικά με 

ETN (2.5%), ςτακερά ευριματα ςε δθμοςιεφςεισ, περιβάλλοντα, μεκόδουσ 
εκτίμθςθσ 

 
• υνικωσ ςχετίηεται με δευτερογενι απϊλεια αποτελεςματικότθτασ θ 

οποία μερικά ςχετίηεται με διαφορετικι ανοςογονικότθτα μεταξφ των 
παραγόντων 
 

• Μθ ςτακερι επίτευξθ κλινικισ βελτίωςθσ, κινδφνου υπερευαιςκθςίασ ι 
ανεπικφμθτων ενεργειϊν ι ςυμμόρφωςθσ ςτθν κεραπεία 
 

• Αφξθςθ κόςτουσ κεραπείασ με βιολογικοφσ παράγοντεσ, κόςτουσ 
κεραπείασ τθσ αςκζνειασ και ςυνολικοφ κόςτουσ αςκζνειασ 

Moots R, et al. Poster PMS101 presented at ISPOR-EU; November 2–6 2013. 

Eng G, et al. Semin Arthritis Rheum 2013. pii: S0049-0172(13)00020-6 

Joaquı´n Borra´ s-Blasco Andres Navarro Ruiz Expert Rev. Pharmacoecon. Outcomes Res. 15(1), 71–79 (2015) 



Table 2. Standard doses and actual doses used by patients in the three rheumatic diseases. 

Adalimumab Etanercept Golimumab Infliximab 

Rheumatoid arthritis No. 931 1184 128  406 

Dose (mg) in the study (mean ± SD) 33.7 (9.2) 40.6 (10.8) 49.6 (8.1) 3.9 (1.4) 

Dose in the study (% of the standard) 84.3% 81.2% 99.2% 130.0% 

Standard dose (mg) 40 mg/2 weeks 50 mg/week 50 mg/month 3 mg/kg/8 weeks 

Psoriatic arthritis No. 414 446 71  165 

Dose (mg) in the study (mean ± SD) 34 (8.3) 39 (12) 47.8 (8.7) 4.8 (1.1) 

Dose in the study (% of the standard) 85.0% 78.0% 95.6% 96.0% 

Standard dose (mg) 40 mg/2 weeks 50 mg/week 50 mg/month 5 mg/kg/8 weeks 

Ankylosing spondylitis No. 576 556 110  441 

Dose (mg) in the study (mean ± SD) 35.1 (9) 40.8 (10.8) 50 (6.1) 4.9 (1.3) 

Dose in the study (% of the standard) 87.8% 81.6% 100.0% 98.0% 

Standard dose (mg) 40 mg/2 weeks 50 mg/week 50 mg/month 5 mg/kg/8 weeks 

Julio Martinez-Cutillas  Expert Rev. Pharmacoecon. Outcomes Res. Early online, 1–8 (2015) 



Δεδομζνα καθημερινήσ πρακτικήσ – ετήςια 
βάςη 
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• τθ RA certolizumab λιγότερο δαπανθρό (-5,7%) αλλά 
golimumab (+7,2%) & adalimumab (+5,8%) 
περιςςότερο δαπανθρά από ETN 
 

• ε AxSpA & JIA ETN λιγότερο δαπανθρό 
 

Kelasto (Social Insurance Institution web based registry information) 
http://raportit.kela.fi/ibi_apps/WFServlet?IBIF_ex=NIT137AL&YKIELI=S 



Study objective and methodology  

τόχοι τησ μελζτησ 

 

– Εκτίμθςθ του μζςου ετιςιου κόςτουσ ανά αςκενι 
των διαφορετικϊν επιλογϊν ςε αςκενείσ με 
μζτρια ζωσ ςοβαρι Ρευματοειδι Αρκρίτιδα ςτθν 
Ελλάδα 

 

Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93. 



Μζθοδοι 

• Οικονομικό Τπόδειγμα για τθν εκτίμθςθ του κόςτουσ με  etanercept, 
adalimumab, infliximab 
 

• Νζοι (bio-naïve) αςκενείσ που απαντοφν ι δεν απαντοφν ςτο αρχικό 
(ειςαγωγικό) κεραπευτικό ςχιμα (responders, non responders), 
υπάρχοντεσ αςκενείσ που απαντοφν ςτο ςτακεροποιθμζνο ςχιμα (existing 
responders) 
– Responders: επίτευξθ ACR20, ςτακερι για το διάςτθμα από τθ ςυμπλιρωςθ 

του αρχικοφ ςχιματοσ μζχρι τον 12 μινα 
– Non-responders: μθ επίτευξθ ACR20 μετά το αρχικό ςχιμα όπωσ ορίηει θ Άδεια 

Κυκλοφορίασ 
– Existing responders: επίτευξθ ACR20, ςτακερι για 12 μινεσ 

 
• Αποτελεςματικότθτα και αςφάλεια κεωρικθκαν όμοιεσ ςε όρουσ: 

– Αποτελεςματικότθτα: ACR20 ςτθ ςυμπλιρωςθ του αρχικοφ ςχιματοσ  
– Αςφάλεια: επίπτωςθ ανεπικφμθτων ενεργειϊν 

 

 
Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93. 



Μζθοδοι 

– Εκτίμθςθ άμεςου ιατρικοφ κόςτουσ  
• Φάρμακα, επιςκζψεισ για τθ κεραπεία, νοςθλεία για τθ κεραπεία 

 
– Δεδομζνα κόςτουσ: 

• Κόςτοσ αγοράσ φαρμάκων 
• Για etanercept &adalimumab: 1 αρχικι επίςκεψθ ςτο/θ γιατρό (one-off cost €5)  
• Για INF: κόςτοσ θμεριςιασ νοςθλείασ για κάκε ζγχυςθ (DRG for in-hospital infusions, INF) 

 
– Σιμζσ: 

• Φάρμακα: Δελτίο Σιμϊν 2014 
• Νοςοκομειακζσ τιμζσ (εξαιρουμζνου του % rebate) 
• Σιμι DRG θμεριςιασ νοςθλείασ για ζγχυςθ ενδοφλζβιου παράγοντα 

 
– Χρονικόσ Ορίηοντασ αποτίμθςθσ κόςτουσ (και οφζλουσ) 1-ζτοσ 

 
– Από τθ ςκοπιά του «πλθρωτι» (αγοραςτι) των υπθρεςιϊν (100% αποηθμίωςθ 

από το Δθμόςιο Αςφαλιςτικό Φορζα) 

Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93. 



Εντατικοποίηςη τησ δόςησ 

• Οποιοδιποτε περιςτατικό αφξθςθσ τθσ δοςολογίασ ι τθσ 
ςυχνότθτασ χοριγθςθσ από το επίπεδο που κακορίηεται από τθν 
Άδεια Κυκλοφορίασ ςτο κατάλλθλο χρονικό ςθμείο (R.J. Moots et 
al,  Clinical and Experimental Rheumatology 2011; 29: 26-34) 
– Τπολογίςκθκε για ADA & INF 
– Δεν υπολογίςκθκε για ETN (δεν αποτελεί εγκεκριμζνθ ζνδειξθ) 

 
 

• Εκνικι ζρευνα πεδίου ςε ρευματολόγουσ (2 μινεσ διάρκεια, 
Ιοφλιοσ-Αφγουςτοσ 2013) 
– Συχαία δειγματολθψία από καταλόγουσ τθσ ΕΡΕ 
– Ζλεγχοσ – διαλογι ςχετικά με τθν εμπειρία χριςθσ bDMART 
– τάκμιςθ υπολογιςμϊν – ανάλογα με τον αρικμό των αςκενϊν υπό 

bDMART 
 
 

Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93 
. 



Εντατικοποίηςη δόςησ 

• # αςκενϊν ανά ιατρό 
• % αςκενϊν ανά κατθγορία δοςολογίασ ανά ιατρό 
• τακμιςμζνθ δόςθ ζναρξθσ ανά κατθγορία δοςολογίασ (stratum specific 

dose) ανά φάρμακο 
• Μζςθ δόςθ ςτακεροποίθςθσ ανά φάρμακο  
• Παράγοντασ εντατικοποίθςθσ τθσ δόςθσ ανά φάρμακο ανά κατθγορία 

δοςολογίασ 
• τακμιςμζνθ δόςθ ςτακεροποίθςθσ ανά κατθγορία δοςολογίασ ανά 

παράγοντα 
• Μζςθ ςυγκεντρωτικι (across stratum) ςτακμιςμζνθ δόςθ 

ςτακεροποίθςθσ ανά φάρμακο 
 

• Νζοι Αςκενείσ: 
– κεωρικθκε το 75% αυτοφ που χρθςιμοποιικθκε ςτουσ  υπάρχοντεσ, κακϊσ 

για τουσ πρϊτουσ 3 μινεσ δεν υπάρχει «εντατικοποίθςθ τθσ δόςθσ» 

 



Αρχικό δοςολογικό ςχιμα INF 



Δοςολογίεσ, υςκευαςίεσ και τιμζσ 
ανά ςυςκευαςία 

  
      (€)  
Etanercept 50 mg/1 mL×4 prefilled syringe $   756.96  
Infliximab 100 mg/vial¥    426.00  
Adalimumab 40 mg§     381.39 
Methotrexate 2.5 mg/tablet, 100 tablet bottle   3.57  
Physician office visit#    5.00  
Day care hospitalization*    85.00  
 
 

#Ministerial Decision, Y4a/oik105604/27/09/2011;  
*Government Gazette FEK2080/B2010 
$ 50mg sc, OW 
¥ 3 mg/kg at week 0, 2, and 6, and every 8 weeks thereafter , iv, drug-waste not factored in 
§ 40 mg every other week, sc  

Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93. 



• Εξομείωςθ Monte-Carlo (10.000 simulations) με βάςθ 
τυχαία επιλεγμζνεσ μεταβλθτζσ που επθρεάηουν το 
κόςτοσ και επανεκτίμθςθ του μζςου κόςτουσ 
– Προςδιοριςμόσ διαςτιματοσ αβεβαιότθτασ 

 

• Ανάλυςθ ευαιςκθςίασ 
– Τπόκεςθ με βάςθ τθν εντατικοποίθςθ τθσ δόςθσ όπωσ 

εκτιμικθκε ςτθ μελζτθ DART 

– Τπόκεςθ με βάςθ τθν εντατικοποίθςθ τθσ δόςθσ όπωσ 
εκτιμικθκε από τα δεδομζνα του Ελλθνικοφ Αρχείου 
Βιολογικϊν Θεραπειϊν 

 
Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93 

Flouri I, Markatseli TE, Voulgari PV, et al. Semin Arthritis Rheum. 2014;43(4): 447–457 
R.J. Moots et al,  Clinical and Experimental Rheumatology 2011; 29: 26-34  



Κατανομή (%) ερωτηθζντων 
Ρευματολόγων (n=96) 

Άνδρεσ αςκενείσ: 33% 
Γυναίκεσ αςκενείσ: 67% 

Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93. 
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Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93. 

Ποςοςτά αςθενϊν με εντατικοποίηςη τησ δόςησ ςε αςθενείσ με 
απϊλεια τησ ανταπόκριςησ 

ADA, adalimumab; IFX, infliximab; MTX, methotrexate;  



Μζςο ετήςιο κόςτοσ ανά αςθενή (in €) 

Νζοι αςθενείσ Τπάρχοντεσ** 

Non-responders Responders* Responders 

Etanercept 2,276 (NA ) 9,845 (NA ) 9,840 (NA ) 

Etanercept + MTX 2,278 (NA ) 9,857 (NA ) 9,852 (NA ) 

Infliximab + MTX 3,171 (NA ) 11,728  
(11,642–11,813) 

11,342  
(10,471–12,211) 

Adalimumab 2,293 (NA ) 10,389  
(10,289–10,485) 

11,163  
(10,915–11,404) 

Adalimumab + MTX 2,296 (NA ) 10,400  
(10,300–10,497) 

11,175  
(10,927–11,417) 

Notes: Values are expressed as mean (95% UI), where UI was the lower and upper uncertainty interval from 10,000 Monte Carlo simulations. *Minimum 
improvement criteria for a responder were the “ACR 20” (the definition requires, among other prerequisites, a 20% improvement in both tender and 
swollen joint counts); **previously treated patients who were continuing therapy and who achieved an improvement greater than the minimum criteria of 
ACR 20. 

ACR, American College of Rheumatologists; MTX, methotrexate; 
NA , not available; UI, uncertainty interval. Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93. 



Μζςο ετήςιο κόςτοσ ανά αςθενή (in €) 

Νζοι αςθενείσ Τπάρχοντεσ** 

Non-responders Responders* Responders 

Scenario 1 Dose escalation: 2.5% (etanercept), 9.6% (adalimumab), and 35% (infliximab) (DART study) 

Etanercept 2,276 (NA) 9,938 (9,932–9,944) 10,086 (10,070–10,103) 

Etanercept + MTX 2,278 (NA) 9,949 (9,943–9,955) 10,098 (10,082–10,114) 

Infliximab + MTX 3,171 (NA) 10,581 (10,496–10,666) 9,133 (8,967 – 9,298) 

Adalimumab 2,293 (NA) 10,278 (10,255–10,302) 10,868 (10,807–10,929) 

Adalimumab + MTX 2,296 (NA) 10,290 (10,267–10,313) 10,880 (10,819–10,942) 

Scenario 2 Dose escalation: 0% (etanercept), 0% (adalimumab), and 55% (infliximab) (Hellenic Registry) 

Etanercept 2,276 (NA) 9,845 (NA) 9,840 (NA) 

Etanercept + MTX 2,278 (NA) 9,857 (NA) 9,852 (NA) 

Infliximab + MTX 3,171 (NA) 11,238 (11,124–11,349) 10,397 (10,147–10,645) 

Adalimumab 2,293 (NA) 9,921 (NA) 9,916 (NA) 

Adalimumab + MTX 2,296 (NA) 9,932 (NA) 9,927 (NA) 

Notes: Values are expressed as mean (95% UI), where UI was the lower and upper uncertainty interval from 10,000 Monte Carlo simulations. *Minimum 
improvement criteria for a responder were the “ACR 20” (the definition requires, among other prerequisites, a 20% improvement in both tender and 
swollen joint counts);58 **previously treated patients who were continuing therapy and who achieved an improvement greater than the minimum criteria 
of ACR 20. 

ACR, American College of Rheumatologists; MTX, methotrexate; 
NA , not available; UI, uncertainty interval. Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93. 



ETN Vs INF 

Νζοι  Τπάρχοντεσ  

Βαςικό ςενάριο +19% +15% 

Μελζτθ DART +6,3% -9,5% 

Αρχείο Βιολογικϊν Ελλάδα +14% +5,5% 

ETN Vs ADA 

Νζοι  Τπάρχοντεσ  

Βαςικό ςενάριο +5,5% +13,5% 

Μελζτθ DART +3,5% +7,8% 

Αρχείο Βιολογικϊν Ελλάδα +<1% +<1% 



Περιοριςμοί - Πλεονεκτήματα 

Διακφμανςθ δοςολογίασ ςχετιηόμενθ με 
αποτελεςματικότθτα/αςφάλεια 

 

Προςαρμογι δόςθσ ςτακεροποιθμζνθ για 9 
ι 12 μινεσ / όμοια ςε μονοκεραπεία ι 
ςυνδυαςτικό ςχιμα, ςτακερι κλινικι 
απόκριςθ 

 

Μερολθψία ανάκλθςθσ 

 

100% ςυμμόρφωςθ ςτθν κεραπεία για τον 
χρονικό ορίηοντα 

 

Μεταβολζσ ςτισ τιμζσ 

 

Άλλα είδθ κόςτουσ (άμεςου – εξετάςεισ, 
νοςθλείεσ κλπ) (ζμμεςου – απουςία από 
εργαςία), ποιότθτα ηωισ (payer perspective) 

 

χετικά αντιπροςωπευτικι απεικόνιςθ τθσ 
πραγματικισ κλινικισ πρακτικισ 
 
Ανάλυςθ ευαιςκθςίασ 
 
υγκριςιμότθτα αποτελεςμάτων με άλλα 
δθμοςιευμζνα αποτελζςματα 
 
Τποκζςεισ ςχετικά με αποτελεςματικότθτα 
και αςφάλεια εφαρμοςτζεσ για το μζςο 
αςκενι 
 
Μεκοδολογία Monte Carlo – διαςτιματα 
αβεβαιότθτασ 
 
 

Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93. 



• Etanercept φαίνεται να αποτελεί τθ λιγότερο δαπανθρι επιλογι 

– Για υπάρχοντεσ αςκενείσ και για νζουσ αςκενείσ που απαντοφν ςτθ 
κεραπεία 

– Adalimumab: επόμενθ λιγότερο δαπανθρι 

– Infliximab: περιςςότερο δαπανθρι (δεν παρατθρικθκε ςε υπάρχοντεσ 
αςκενείσ ςε περιπτϊςεισ εντατικοποίθςθσ τθσ δοςολογίασ και για το ETN) 

• Εντατικοποίθςθ τθσ δοςολογίασ φαίνεται να ακολουκείται και ςτθν 
Ελλάδα 

• Η Εντατικοποίθςθ τθσ δοςολογίασ φαίνεται να αποτελεί 
παράγοντα αφξθςθσ του κόςτουσ κεραπείασ 

 

Fragoulakis V, et al. ClinicoEconomics and Outcomes Research 2015:7 85–93. 



Τι θζλω να επιτφχω ςε όρουσ υγείασ; 
 
 

Πόςουσ πόρουσ να διαθζςω; 
 
 

Πϊσ να κατανζμω τουσ διαθζςιμουσ πόρουσ ϊςτε να 
πάρω το μεγαλφτερο δυνατό όφελοσ με το καλφτερο 

μίγμα προϊόντων και υπηρεςιϊν; 
 


