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Wozu Pharmakodkonomie?

1. Suche nach der kostengunstigsten und
effektivsten Behandlungsstrategie

2. Die Gesellschaft soll vor unnétigen
Ausgaben bewahrt werden
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Unterschied

 Klinische Studie:
Testung einer Hypothese

 Pharmakodkonomische Evaluation:
Schatzung (z.B. von Kosten und Nutzen)
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Perspektive

» des ,Providers“? (Krankenhaustrager)
* des ,Payers*? (Krankenkasse)

e des ,Providers* und des ,Payers* ?
(Arzneimittelausgaben-Beratungsgesetz)
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2.

Entscheidungsanalysen

. Vorbereitung:

Auswahl der Datenquellen

Durchfihrung:
Kosten-Effektivitats-Analyse
(Modellierungen)

Umsetzung:
Budget-Impact-Analysen

Bannert_21_2008

Venous Thromboembolism
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3 Fragen bei
Aufnahme eines neuen Medikamentepg
und was ist zu tun?

1. Sind die Daten zu dem Medikament glaubwtirdig?
was tun: kritische Recherche
2. Ist das neue Medikament besser und der Fortschrif

nicht Gberteuert? o
was tun: Kosten-Effektivitats-Analyse

3. Koénnen wir uns das neue Produkt leisten?
was tun: Budget-Impact-Analyse

Bannert_21_2008

Kosten-Effektivitats-Analyse (KEA)

* Die KEA ermittelt eine relative
Beziehung zwischen eingesetzten Mittelr
fir eine Behandlung und dem erzielten

Erfolg
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Kosten-Effektivitats-Analyse

Input _ Output
Modellierung
Black Box? _
Daten Ergebnisse
z.B. aus
Studien
Bannert_21_2008 9

Das Prinzip der
Kosten-Effektivitats-Analyse

» Das Prinzip ist:
Vergleich derzusatzlicherKosten und der
zusatzlicherkffekte einer Behandlung (z.B. Infarkte,
Thrombosen ...) vs. einer alternativen Behandlung
(z.B. derzeitige Standard-Therapie).

» Das Ergebnis ist der WEER (Incremental Cost-
Effectiveness Ratio)
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ICER

Incremental Cost-Effectiveness Ratio

Medikation A vs. Medikation B

_ Koster(A) - Koster(B) _ K
Effeki A) - Effeki{B) DE

ICER

Der ICER ist ein Wert, welcher die zusatzlichen Kosten pro zusatzlichem
Effekt beim Vergleich von 2 Therapieoptionen darstellt.

Bannert_21_2008 11

Entscheidungsbaum Beispiel

Medikament A

<

Beispiel

Medikament B
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Entscheidungsbaum

—m

better
4 cost
A 80%
€10 not better
4 cost
20%

+ € 50 Behandlung

better
4 cost
B 70%
€2
4 cost
30%

13

sannert@1500Behandlung

Erwartungs-
werte:
Kosten

-

better
4 10*0,8=8
A 80%
€10 not better
y 4 (10+50)*0,2=12
. 20%
+£€50
€17
B
+
€2

Kosten: A-B=€20-€17= €3
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Erwartungs- 0.98
werte: :
better| =1 | 4 -
Effekte A :/ - PEEe
0
not bettw 0,2*0,9=0,18

20%

Effekt: A -B = 0,98-0,97=0,01
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ICER=Incremental Cost-Effectiveness Rati

— Inkrementbe Kosten
ICER= inkrementke Effekte

20- 17 3

© 098- 097 001
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Inkrementelles
Kosten-Effektivitats-Diagramm

ablehnen

inkrementelle
Kosten

A 4

annehmen

- 0 +

inkrementelle Effekte
Bannert_21_2008
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Budget-Impact-Analyse (BIA)

* BIA ermittelt, wie sich der Einsatz eines
Arzneimittels auf die Ausgaben des
Kostentragers auswirkt

* BIAs hinterfragen die Finanzierbarkeit einer
MalRnahme anhand absoluter Kostenbetrage
ohne Ricksicht auf das Behandlungsergebnis

Bannert_21_2008
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Budget-Impact-Analyse

Erkrankungen/Indikation:

Anzahl
Anzahl der Patienten: 100
Applikationen: 1 100
Arzneikosten der Option A : 10,00
Arzneikosten der Option B 200
Option A Option B Differenz der
ey SRR | e i SR Koston A5
Einheiten Einheiten kosten A - B
Option A minus B §,00 1 1 10 2 g§00f 1000
Weitere
Aufwendungen 800
Applikation 1] 1 5 a a 0,00 500 1
frei 0,00 !
Zusatzkosten 000|  4g0
Weiters
Behandlungs- 2,00 +—
optionen
Mebenwirkung [RREN| 200% 300% [ 15 ] B
Nebenwirkung? ool L B 5 o o
Mebenwirkungen 500 g & o
a1 o S
Folgekosten 1] 0,0% 1,0% a a 0,00 0@ L
frei -6,00
Total 300
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Table 3. Incidence of Events for Efficacy Analysis.®
Rivaroxaban Enoxaparin Absolute Risk
Event {N=1220} (N=1239) Difference P Value
Mo. with events/ Mo. with events/
totzl no 3 (353 O} wtal no % [95% CI) 3 (35% CI)
Uptoday17
Frimary efficacy sutcomet 73824 9.6(7.7t011.5) 166/878 189 (164102 [-12.4 10 -5.9) <0.001
Dezth 0824 0.0 (0.0100.5) 2/878 0.2 (0012 0.5) 0.2 [(-0.8100.2) 0.3
Rulmonaryembalism 0524 0.0 (0.0t 0. 47878 Q.06
Deep-vein thombosis 79824 96 (7.7t 160578 <0.001
Proximal 9824 L1{05t02 207578 a7
Distal 70824 8.5 (6.7 t0 10.6) 1407878 <0.001
Major venous thromboembaelism [medified in- 9908 10{0.5t01.9) 24925 26(1.7t03.8) .01
tention-to-treat population)f
Dezthf, 0.0(0.0100.3) 0.2 (0.02 ta 0.6) 0.2 [(-0.6100.2) 0.z
Fulmanary embalismj 0.0(0.0100.3) 0.3 (0.1100.8) 0.3 [-0.8100.0) Q.05
Symptamatic venous thrombaembalism§¥ 0.7 (0.3 t0 1.3) 20(1.3t028) 13 [-2.2t0-0.4) 0,005
Curing follow-up |
Symptamatic venous thrambaembalismf¥ 51201 0401101 0.2 (011007 0.2 (-0.3100.6) Q.44
Dezthf 00{00t003) 03 [{0112038) -03 051000} 005
Bannert_21_2008 20
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RECORD

Non-Inferioritatsstudie bei Kniegelenksersatz

Tag 1 (OP-Tag) Tag 12 +2 Tag 42 +5

l |

Erste Dosis: 6—8 Stunden post-OP
N =2.531

o
[e]

Erste Dosis: 12 Stunden
pra-OP am Vorabend

Tag O Phlebografie Studienende

Tag 13 +2

R = Randomisierung. Alle Endpunkte wurden von verblindeten, @gbfiaegipeR Adigy®.ngskomitees zentral adjudiziert. 21
Lassen MR et al. Blood 2007; Prasentation ASH 2007; N Engl J Med 2008.

RECORD
Non-Inferioritatsstudie bei Kniegelenksersatz

Primarer Sekundarer Symptomatische Schwere
Wirksamkeitsendpunkt * Wirksamkeitsendpunkt VTE Blutungen
ARR =-9,2% (-12,4; -5,9) (schwere VTE) 1 RRR = 66% n.s.
RRR = 49%, p < 0,001

ARR = -1,6% (-2,8%; -0,4%) p=0,005
RRR = 62%, p = 0,01

B Enoxaparin

40 mg 1x/d
°
I
g B Rivaroxaban
N 10 mg 1x/d
k=
0,5% 0,6%
I
166/878 791824 24/925 9/908 24/1217 8/1201 6/1239 7/1220
n.s. = nicht signifikant Bannert 21 2008 22
Lassen MR et al. Blood 2007; Prasentation ASH 2007; N Engl J Med 2008.
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Rivaroxaban
—

VTE
4

sympt VTE
4

schwere Blutun@

—a

Enoxaparin

kein 4

O +

Bannert_21_2008
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Kostenblock: Record 3-Standard

Variable

Kosten in €Haufigkeiten

cApplikation/min/Tag

0,50 €
E: 5min=€2,50
R: 1 min=€0,50

cThrombozyten_Bestimmung E:1x€1,25
cD-Dimer-Test 1 x €10,00 bei VTE
cEnoxaparin 1 FS € 1,50/Tag
cRivaroxaban 1 TBL E 2,00/Tag

clnstruktion zur
Selbstapplikation

E: 1 x15 min=£€7,50

cschwere Blutungen

1 x € 1.500,00 bei schw. Blutungen

CVTE_sympt. 1 x € 1.380,00 (DRG) bei sympt VTE
pVTE R: 9,8%, E: 18,9%
pVTE_sympt R: 0,7%, E: 2%

pBlutungen_schwere

R: 0,6%, E: 0,5%

Bannert_21_2008
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Effizienz

» Daten zur Effizienz einer Behandlung:

— Literaturrecherchen tber Therapien
Wichtig: wie glaubwiirdig sind meine
Datenquellen?

— Behandlungsalternativen

— Expertenbefragungen (z.B.: Arzt)

— Patientenbefragungen

Bannert_21_2008 25

Effektivitat

Variable utilities
eVTE 0,89
eVTE_sympt 0,61

e schwere Blutunge|0,37

Bannert_21_2008 26
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Schatzung der Gesundheitszustande

nach Hadorn und Ubersatz

Schwere des Leidens Tégliche Einschrankungen Rating
keine keine 1,00
keine milde 0,89
keine moderate 0,66
keine schwere 0,41
Mild keine 0,83
Mild milde 0,78
Mild moderate 0,60
Mild schwere 0,39

www.euroquol.org
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KEA mit Excel

cost offect ICER
VTE
980% 42,5 |NEEE
10
i SymvTE
expialue 52,14 0,70% 1412,5 [ NEETN
exp Effect 035271 1380
2% Inr Costs
65 Blut 456
0,50% 1532, [NEEE
1500 Incr Effect
[oo1s]
Mo
Record 3 83.90% 32,5 [ cER
3155 70934
VTE
18.90% 70,75 [NEES|
10
E i SymvTE
expValue 97,74 200% 1440 75 | NGIET
exp Effect 098825 1380
195
4125 Blut
0,50% 1560,75 | NGREE
1500
0
78,60% &0 75 [

Bannert_21_2008
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ICER=Incremental Cost-Effectiveness Ratit

Strategie

Record 3-Studie

5214- 97,74

- 4560

099991 099986 0,015

Kosten

IncrKosten Effekt

Increff

Rivarox

52,14 €

_-45,60 €

0,983

0,015

Enoxa

97,74 £/

0,968

Wert ist negativ:
Rivarox ,dominiert"

Bannert_21_2008
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| - Kosten

Record 3

Inkrementelles Kosten-Effektivitats-Diagramm

ICERRVvs. E

ablehnen

annehmen|

| - Effekt
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Budget-Impact-Analyse
Erkrankungen/Indikation:
Anzahl:
Anzahl der Patienten 1
Applikationen Klinik 13 13
Applikationen Amb 20 20 | _|
Arzneikosten der Option A (Enoxa): 180
Arzneikasten der Option B (Rivaraxa) 2,00
Kosten pro |OFION A [Opton B[ T [Diferenz der - ]
Komponenten (L benttigte  |bentitigte |, "5 e 0 o o | | BEsamt Kosten: Rivaroxaban - Enoxaparin
Einheiten _[Einheiten kosten B - A
B minus A 050 1 1 19.50 2600 6.50) 1000
Weitere
Aufwendungen ’_‘
Applikation 0,50 5 1 3250 6 A0 26| 0,00
Instruktion 050 15 0 750 00a 75 ‘)r;?
= o & £
Labor (Thromb] 125 1 0 125 0,00 28] o P
Zusatzkosten 34,75 i P
Weitere
Behandlungs- -20,00
optionen
VTE 10,00 16,9% 98% 159 096 091
schwTE 1360,00 7 0% 07% 27 B0 9 56 17 94| 30,00
schwBlut 1500,00 05% 05% 750 9.00 150
Nebenwirkgen A7.35) 000
Langzeit_NvY 0,00 0% 07% 0,00 0,00 oo
Applikation_Amb 0,00 10,0% 00% 0,00 0,00 000
Folgekosten 0,000 sp00
Total 45,60
Bannert_21_2008 32
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Zahlt sich eine effektive
Antikoagulation aus?

5 Jahre

I :!]__‘

1 Monat

Bannert_21_2008 33

Kostenblock R3 + PTS (5 Jahre)

Variable Kosten in €Haufigkeiten
cApplikation/min/Tag 0,50 €

E: 5 min=€2,50

R: 1 min=€0,50
cThrombozyten_Bestimmung E:1x€1,25
cD-Dimer-Test 1 x € 10,00 bei VTE
cEnoxaparin 1 FS € 1,50/Tag
cRivaroxaban 1 TBL E 2,00/Tag
cInstruktion zur 0,50 €

Selbstapplikation E:1x15 min=€7,50
cschwere Blutungen 1 x € 1.500,00 bei schw. Blutungen
CVTE_sympt. 1 x € 1.380,00 (DRG) bei sympt VTE
pVTE R: 9,8%, E: 18,9%
pVTE_sympt R: 0,7%, E: 2%
pBlutungen_schwere R: 0,6%, R: 0,5%
pPTS 30% pVTEsym im Verlauf von 5 Jahren
p ReVTE 16% pVTEsym im Verlauf von 5 Jahren
cPTS € 4000/Jahr
B Tmert Ll UUo 34

c ReVTE € 5000/Jahr

17



"

Patienten post VTE-Symp (Markov
ReVTE zu 16% im C

Verlauf von 5 Jahren

C ~

N

PTS = posthrombotisches Syndrom
ReVTE = erneute Venenthrombose

y

PTS zu 30% im
Verlauf von 5 Jahren

*

Bannert_21_2008 35

PTS + ReVTE

Eintrittswahrscheinlichkeit nach 5 Jahren

Markov Probability Analysis

el |

-*
o
07o

Frobability
o
3

Ll

010 3 € 4.200

Stage

PTS: posthrombotisches Syndrom
ReVTE: erneute Venenthrombose Bannert_21_2008 36
Stage: Zeitabschnitt, hier Jahre




Markov-Analyse

€5.000 £4.000
Stage Stage Rwd | Cumulative R Plwell) FP{ReVTE) | P{PTS) Rwd fwell) Rwd{RevTE) Rwd(PTS)

0 0 u] 1 u] 0 0 u]

1 424 9524 424 9524 05597 00342 00685 0 1628571 2620952

2 FBY FA473 1192 5997 0,30481 0064585 0,13051 0 294 2286 4735187

310413198 22340196 072173 00924 0,18587 0 399 0715 B42,2484

4 12566745 3450 BS41 0p474 011708 0,23553 0 451 6032 T 0713

5 7115842 4202,2784 058071 013522 0,28007 1] 272 7049 438 5794
Ein Patient, der unter einer Thromboseprophylaxe eine schwere
symptomatische Venenthrombose erleidet, wird innerhalb der
folgenden 5 Jahre Kosten in H6he von insgesamt ca. € 4.200
verursachen.

Bannert_21_2008 37
VTE ‘
. sympt VTE
Rivaroxaban <
schwere Blutun@
kein 4
Enoxaparin
Bannert_21_2008 38
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R3-Standard: Kosten uber 5 Jahreé

VTE { PTS

sympt VTE ﬁ{ ReVTE

Rivaroxaban
—C kein
schwere Blutun

kein 4

—

0O +
Enoxaparin

Bannert_21_2008 39

A %4

Record 3 + Folgekosten

Inkrementelles Kosten-Effektivitats-Diagramm

ablehnen

| - Kosten

annL]mer

| - Effekt

Bannert_21_2008 40
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Budget-Impact-Analysis (BIA)

incl. Folgekosten

Erkrankungen/Indikation

Anzahl
1
13 13
20 20
Arzneikosten der Option A (Enoxa) 150
Arzneikosten der Option B (Rivaroxa): 200
Kosten pro Option A Option B S el Differenz der ] .
Komponent e benitigte benitigte itz i 2 s i @ Gesamt- HKosten: Rivaroxaban - Enoxaparin
inhei osten fiir A |kosten fir
Einheiten Einheiten kosten B - A
B minus A 0,50 1 1 19 50 2600 6,50 20,00
Weitere
Aufivendungs 000

Applikation 050 5 1 3250 650 -26,00 -

Instruktion 050 15 i} 750 000 -7 A0 = & 25 i S
Labor (Thramb) 125 1 0 125 0,00 EIFE S ES &
Zusatzkost 34,75 v

Weitere -40,00
Behandlung
optionen: 5000
WTE 10,00 18.9% 98% 189 098 091

schwTE 1380,00 20% 07% 27 B0 956 -17.94

schwBlut 150000 05% 06% 750 9,00 ]
Nebenwirkgen 17,35
Langzeit MW 4200,00 20% 07% 84,00 2940 -5460) 10000

Applikation_Amb 0,00 10.0% 0.0% 0,00 0,00 0,00
Folgekosten 54,600 120,00
Total 100,20
Bannert_21_2008 41

Orale Antikoagulantien in der
Thromboseprophylaxe

» Kosten-Effektivitats-Analyse
— Orale Antikoagulantia sind kosteneffektiv
* Budget-Ampact-Analyse (BIA)

— die Prophylaxe mit oralen Antikoagulantia ist
finanzierbar

— Kosteneinsparungen mit oralen Antikoagulantien
in der Langzeitanalyse

Bannert_21_2008 42
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PROPHYLAXIS WITH RIVAROXABAN AGAINST VENOUS

THROMBOEMBOLISM (VTE): A COST-CONSEQUENCE ANALYSIS FROM

THE PERSPECTIVE OF THE ITALIAN HEALTH CARE SERVICE
Negrini C , Diamantopoulos A, et al.

RESULTS: Overall improvement in outcomes with rivaroxaban
following THR and TKR was 0.021 symptomatic VTE events per
patient undergoing surgery; non-drug costs were reduced by €81.32.
These were consistent with individual THR and TKR results when the
RECORD trials were analysed separately. In 2004, 96,000 THR and
TKR were performed in Italy. Rivaroxaban could yield total annual non-
drug cost savings of approximately €7.6 million.
CONCLUSIONS: Rivaroxaban thromboprophylaxis following THR or
TKR may improve health outcomes and reduce non-drug costs versus
existing approaches. Hence rivaroxaban may represent a more
ef cient approach to VTE prophylaxis in Italy

Bannert_21_2008
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Budget-Impact-Analyse (BIA) + AMK

— Ist die BIA flr die AMK geeignet:
» zur Diskussion unterschiedlicher Szenarien?

« zur Darstellung der Ist- und Folgekosten bei Aufnah

einer neuen Technologie?

* zur Dokumentation der Aufnahmemodalitaten im

Protokoll der AMK?

* zur Erlauterung der Vor- und Nachteile einer neuen

Technologie gegeniiber Externen (Controlling,

Klinikleitung, Kassen etc.)?

Bannert_21_2008
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trauen wir uns pharmakoodkonomische
Evaluationen zu?

Bannert_21_2008 45

A} >4

Yes, we can

Bannert_21_2008 46
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