VEd

VIA MEDICA

Artykut przegladowy

Biuletyn Polskiego

Towarzystwa Onkologicznego
NOWOTWORY

2016, tom 1, nr 3, 254-260

© Polskie Towarzystwo Onkologiczne
ISSN 2543-5248
www.biuletyn.nowotwory.edu.pl

Analiza efektywnosci kosztow leczenia pacjentéw chorych na raka
jelita grubego wg schematu FOLFOX4 i XELOX

Jakub Ptaczek', Matgorzata Feldheim', Bogdan Zurawski?, Jerzy Krysiniski’

Wstep. Poréwnanie kosztow alternatywnych schematéw leczenia jest podstawa racjonalizacji i optacalnosci terapii
choréb nowotworowych. Celem pracy byto poréwnanie dwéch alternatywnych schematéw leczenia raka jelita gru-
bego w i IV stopniu zaawansowania (FOLFOX4 i XELOX).

Materiat i metody. Przeprowadzono retrospektywna analize efektywnosci kosztéw, w ktérej uwzgledniono 100
pacjentéw leczonych w Centrum Onkologii w Bydgoszczy w latach 2008-2011. Miarg skutecznosci leczenia byt
czas przezycia chorych. Dane dotyczace sredniego czasu przezycia chorych uzyskano z badan klinicznych. Analize
wykonano z perspektywy ptatnika.

Wyniki. Koszt catkowity leczenia w przeliczeniu na jednego pacjenta wyniost w grupie FOLFOX4 33 879,13 zt ze $red-
nim czasem przezycia 2,27 roku. W schemacie XELOX $redni koszt leczenia jednego pacjenta wyniést 20 023,96 zt, ze
Srednim czasem przezycia 1,97 roku. Inkrementalny wskaznik efektywnosci kosztow uzyskania dodatkowej jednostki
wyniku przy zastosowaniu drozszego schematu leczenia oszacowano na poziomie 46 183,47 zt.

Whioski. Z poréownywanych schematéw leczenia raka jelita grubego w lIl'i IV stadium zaawansowania stosowanych

w Centrum Onkologii w Bydgoszczy drozszym i jednoczesnie skuteczniejszym jest schemat FOLFOXA4.

Stowa kluczowe: FOLFOX4, XELOX, efektywnos¢ kosztéw, rak, jelito grube
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Wstep

Rak jelita grubego nalezy do coraz czestszych nowo-
tworéw wystepujacych w Polsce oraz krajach wysoko roz-
winietych. Dane epidemiologiczne wskazuja na wzrastajacy
stopien zachorowalnosci i umieralnosci wraz z wiekiem
zarébwno wsrod kobiet, jak i mezczyzn [1].

Podstawowa metoda leczenia raka jelita grubego, zwtasz-
cza we wczesnych stadiach, jest zabieg chirurgiczny. Dotyczy
to szczegdlnie raka odbytnicy, przy ktérym skutecznos¢ in-
nych metod leczenia nie zostata potwierdzona [2]. Zakres
resekgji uzalezniony jest od lokalizacji guza, unaczynienia
obszaru objetego chorobg oraz stopnia zaawansowania [3, 4].

Mimo dominacji chirurgii w leczeniu raka jelita grubego
znaczacy wptyw na zwiekszenie odsetka przezy¢ pieciolet-
nich i wydtuzenie czasu wolnego od choroby ma zastoso-
wanie chemioterapii adiuwantowej (schematy oparte na
5-fluorouracyly, folinianie wapnia lub folinianie disodowym,
kapecytabinie i oksaliplatynie). Farmakologiczne leczenie
nowotworu moze miec takze charakter terapii neoadiu-
wantowej (samodzielnie i w skojarzeniu z radioterapia) lub
leczenia paliatywnego. Schematy lekowe zawiera¢ moga
takze irynotekan, bewacyzumab oraz cetuksymab [1].

W ostatnich latach w osrodkach zagranicznych przepro-
wadzonokilka analizfarmakoekonomicznych poréwnujacych

1Katedra Technologii Postaci Leku, Pracownia Farmakoekonomiki i Ustawodawstwa Farmaceutycznego,
Wydzial Farmaceutyczny Collegium Medicum im. L. Rydygiera w Bydgoszczy Uniwersytetu Mikolaja Kopernika w Toruniu

2Centrum Onkologii im. prof. E. Lukaszczyka w Bydgoszczy

Artykut w wersji pierwotnej:
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Tabela I. Charakterystyka pacjentéw

Schemat leczenia FOLFOX4 XELOX
Liczba pacjentéw z Il stopniem 33 23
zaawansowania

Liczba pacjentéw z IV stopniem 27 17
zaawansowania

Srednia wieku pacjentéw 60,43 60,88
Liczba mezczyzn 30 24
Liczba kobiet 30 16

lekowe schematy leczenia nowotwordw jelita grubego [5-8].
Z analiz tych wynika, ze bardziej optacalnym schematem
jest XELOX. Nalezy jednak podkresli¢, ze ze wzgledu na
rézng sytuacje finansowa stuzby zdrowia, rézne ceny lekéw
i podejscie ptatnika publicznego, trudno jest poréwnywac
wyniki badan farmakoekonomicznych wykonanych za gra-
nicg do warunkéw w Polsce.

Celem niniejszej pracy jest retrospektywne poréwnanie
kosztéw i efektéw chemioterapii opartej na schematach
FOLFOX4 oraz XELOX, stosowanych u pacjentéw chorych
na raka jelita grubego w Il i IV stopniu zaawansowania
w Centrum Onkologii im. prof. F. tukaszczyka w Bydgoszczy.

Analiza pozwolita okresli¢ rozktad kosztéw ponoszo-
nych w zwigzku ze stosowanymi schematami leczenia oraz
wskaza¢, ktory schemat stanowi lepsza metode leczenia
w aspekcie koszty/korzysci.

Materiat i metody

W retrospektywnej analizie uwzgledniono dokumenta-
cje choréb 100 pacjentéw leczonych w przychodni i szpitalu
Centrum Onkologii im. prof. F. tukaszczyka w Bydgoszczy
w latach 2008-2011. Do badan kwalifikowano pacjentow
wg nastepujacych kryteridw: leczenie w Centrum Onkologii
w Bydgoszczy, rozpoznanie potwierdzone histopatologicz-
nie, llli IV stopier zaawansowania, przeprowadzony zabieg
chirurgiczny i zastosowanie w | rzucie chemioterapii sche-
matu FOLFOX4 (60 pacjentéw) lub XELOX (40 pacjentéw).
Podstawowe dane charakteryzujgce pacjentéw zebrano
w tabeli I.

W badaniu zastosowano analize efektywnosci kosztow,
prowadzong zgodnie z wytycznymi dobrej praktyki farma-
koekonomicznej. Kryterium oceny efektywnosci leczenia
byt $redni czas przezycia pacjentéw. Badanie przeprowa-

Tabela Il. Czas i koszty hospitalizacji (H) i ambulatoryjne (A)

dzono z perspektywy pfatnika. Ceny lekdw dotycza danych
z listopada 2014 r.

W obu poréwnywanych schematach leczenia uwzgled-
niono nastepujace rodzaje bezposrednich kosztéw me-
dycznych: hospitalizacje, leczenie ambulatoryjne, badania
diagnostyczne, koszty cytostatykéw i ich przygotowania,
koszty innych lekéw, w tym zastosowanych w tagodzeniu
dziafan niepozadanych i powikfarn hematologicznych, koszty
radioterapii i konsultacji lekarskich.

Wyniki
Koszty hospitalizacji

Koszty hotelowe i czas pobytu w szpitalu oraz kosz-
ty hospitalizacji w trybie jednodniowym przedstawiono
w tabeli Il. W analizie uwzgledniono koszty hospitalizacji,
ktore wynikaty z leczenia choroby podstawowej, badan dia-
gnostycznych, dziatan ubocznych stosowanych lekéw oraz
pogorszenia stanu ogdélnego pacjentéw. Leczenie ambula-
toryjne stosowano u pacjentéw w dobrym stanie ogélnym,
wykazujacych dobra tolerancje leczenia chemicznego lub
w przypadku braku miejsca na oddziale.

taczny pobyt w szpitalu pacjentéw leczonych wg sche-
matu FOLFOX4 wynidst 2201 dni, co daje $rednio 36,7 dnia
na jednego pacjenta, przy srednim koszcie 20 439 zt. Laczny
czas hospitalizacji pacjentéw leczonych wedtug schematu
XELOX wyniést 443 dni, co daje 11,08 dnia $rednio na jed-
nego pacjenta, ze srednim kosztem 6186,70 zt.

Czas hospitalizacji w trybie jednodniowym w grupie
FOLFOX4 wyniést tacznie 71 dni ze $rednia na jednego pa-
cjenta 1,18 dnia, ze $Srednim kosztem 553,80 zt, a w grupie
XELOX odpowiednio 265 i 6,63 dnia, ze srednim kosztem
3219,70 zt. Koszty hospitalizacji ambulatoryjnej obliczono
wedtug stawki zakontraktowanej w Narodowym Fundu-
szu Zdrowia, ktéra wynosita 468 zt na jednego pacjenta.
Réznica w kosztach hospitalizacji jednodniowej pomiedzy
analizowanymi schematami leczenia byta znaczna i wy-
nosita 95 562 zt w zestawieniu ogdlnym, a w przeliczeniu
na 1 pacjenta — 2665,95 zt. Wyzszy koszt hospitalizacji w
trybie jednodniowym generuje schemat XELOX, co wynika
z ambulatoryjnego charakteru tego programu.

Koszty badan diagnostycznych
Koszty badan diagnostycznych podzielono na dwie gru-
py: laboratoryjne i obrazowe. Wsréd badan laboratoryjnych

Schemat Pobyt (dni) Koszt (PLN)
Ogétem Sredni Catkowity Sredni
H A H A H A H A
FOLFOX4 2201 71 36,68 1,18 1226 368 33228 2043947 553,8
XELOX 443 265 11,08 6,63 247 468 128790 6186,7 3219,75
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najczesciej oznaczano u pacjentéw poziom enzymoéw wa-
trobowych, kreatyniny i mocznika. Czesto wykonywano
takze morfologie krwi i morfologie z rozmazem lub liczba
bezwzgledna neutrofili.

Do najczesciej wykonywanych badan obrazowych
w obu grupach pacjentéw nalezaty: USG jamy brzusznej,
zdjecie klatki piersiowej PA i boczne, a takze badanie hi-
stopatologiczne.

Wyzszy koszt badan diagnostycznych generuje schemat
FOLFOX4. Réznica miedzy analizowanymi grupami wynosi
70624,60 zt, a w przeliczeniu na 1 pacjenta 212 zt. Wyzszy
koszt diagnostyki w grupie FOLFOX4 wynika z czestsze-
go wykonywania morfologii krwi, morfologii z rozmazem
i kosztownych badan obrazowych jak np. kolonoskopia, TK
jamy brzusznej z kontrastem i bez kontrastu.

Koszty lekow
Sktadowymi kosztow farmakoterapii byly: koszty che-
mioterapii | rzutu oraz chemioterapii kolejnych rzutéw le-

Tabela lll. Koszt lekéw w badanych grupach

cytostatyki, progresje badz tez wznowe choroby. W takich
przypadkach wdrazano chemioterapie Il rzutu, a przy braku
poprawy podawano inne cytostatyki.

W obu grupach pacjentéw, najczesciej w ramach che-
mioterapii kolejnych rzutéw, stosowano schematy CLF1
(irynotekan, fluorouracylifolinian wapnia) i LF4 (fluorouracyl
i.v. wlew oraz fluorouracyl i.v. bolus w potaczeniu z folinia-
niem wapnia). W tabeli Ill przedstawiono koszty farmako-
terapii w analizowanych grupach. Najwiekszy udziat w cat-
kowitych kosztach lekéw w obu badanych grupach maja
cytostatyki.

Koszty leczenia powiktan hematologicznych

Jednym z najczestszych powiktarh hematologicznych
chemioterapii w badanej grupie pacjentéw byta neutrope-
nia, stad tez u chorych z grupy FOLFOX4 czesto stosowano
filgastrim. W grupie XELOX odnotowano wystepowanie
ciezkiej niedokrwistosci. Pacjentom przetaczano woéwczas
koncentrat krwinek czerwonych.

Zrédto kosztow Koszt (PLN)
FOLFOX4 XELOX

Catkowity Sredni na 1 pacjenta % Catkowity Sredni na 1 pacjenta %
Chemioterapia 448 201,5 7470,05 99,4 256 401,3 6410,03 99,16
Leki przeciwbdlowe 1419,87 23,66 0,27 1160,45 29,01 0,45
Leki wptywajace na ukfad 154,18 2,57 0,03 28,77 0,72 0,006
pokarmowy
Leki wptywajace na ukfad 721,01 12,02 0,14 468,59 11,71 0,11
krzepniecia
Leki psychotropowe 69,60 1,16 0,013 35,09 0,88 0,008
Pozostate leki 47,58 0,79 0,009 50,86 1,27 0,011
Plyny infuzyjne 465,26 7,75 0,09 430,45 10,76 0,1
Ogotem 451079 7517,98 100 2585755 6464,38 100

czenia po niepowodzeniu | rzutu, koszty przygotowania
cytostatykow, lekéw ostonowych (najczesciej ondasetron,
metoklopramid i ornityna), ptynéw infuzyjnych, lekéw prze-
ciwbdlowych, psychotropowych oraz innych lekéw.

Pacjenci leczeni wg schematu FOLFOX4 otrzymywali
w pierwszym dniu oksaliplatyne w dawce 85 mg/m?, folinian
wapnia w dawce 200 mg/m? w dniu 1.i 2. we wlewie 2-go-
dzinnym oraz fluorouracyl w dawce 400 mg/m? w bolusie
w dniu 1.i nastepnie 600 mg/m? we wlewie 22-godzinnym
w dniu 1. oraz 2. Leczenie trwato 6 miesiecy w 12 cyklach
prowadzonych co 2 tygodnie.

W schemacie XELOX podawano kapecytabine p.o.
w dawce 1000 mg/m? 2 razy na dobe przez 14 dni oraz oksa-
liplatyne w dawce 130 mg/m?i.v. w dniu 1. Cykle powtarzano
co 3 tygodnie. Leczenie trwato 6 miesiecy.

U pacjentéw bardzo czesto obserwowano objawy znacz-
nej toksycznosci stosowanego leczenia, brak odpowiedzi na
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Catkowity koszt leczenia powiktari hematologicznych
otrzymano, sumujac koszt lekdw stosowanych w neutropenii
i niedokrwistosci. Koszt ten jest prawie dwukrotnie wyzszy
w przeliczeniu na 1 pacjenta w grupie XELOX. Réznica ta
wynika gtéwnie ze stosowania koncentratu krwinek czer-
wonych.

Koszty radioterapii

W obu grupach pacjentéw stosowano teleradioterapie
paliatywna i przedoperacyjna (jako sktadowa postepowania
radykalnego). W grupie FOLFOX4 radioterapie zastosowano
u 13 0séb, w tym u 6 pacjentdw byta to radioterapia radykal-
na przedoperacyjna, u 6 kolejnych pacjentéw — paliatywna.
U 1 osoby zastosowano oba rodzaje napromieniania.

Radioterapie w grupie XELOX zastosowano tgcznie
u 3 oséb, w tym u 2 os6b byfa to radioterapia radykalna
przedoperacyjna, a u 1 osoby — paliatywna.



Tabela IV. Koszty catkowite w badanych grupach

Zrédto kosztow Koszt (PLN)
FOLFOX4 XELOX

Catkowity Sredni na 1 pacjenta % Catkowity Sredni na 1 pacjenta %
Hospitalizacja 1226 368,00 20 439,47 60,33 247 468,00 6186,70 30,89
Ambulatorium 332280 553,8 1,64 128790 3219,75 16,08
Badania diagnostyczne 186 433,80 3107,23 9,17 115 809,20 2895,23 14,46
Leki 451079 7517,98 22,19 258 575,5 6464,38 32,3
Powikfania hematologiczne 460,08 7,67 0,02 528 13,22 0,06
Radioterapia 82368 1372,8 4,05 20592 388,2 2,57
Konsultacje lekarskie 528109 880,18 2,6 29195,6 729,89 3,6
Ogotem 2032748 33879,13 100 800958,3 20 023,96 100

Catkowity koszt napromieniania w grupie FOLFOX4
wynosit 82 368 zt, co daje na jednego pacjenta 1372,80 zi,
natomiast w grupie XELOX $redni koszt napromieniania
jednego pacjenta wynosit 388,20 zt.

Koszty konsultacji lekarskich

Czesciej z konsultacji lekarskich korzystali pacjenci
z grupy FOLFOX4. Catkowita liczba porad wynosita 680,
a w przeliczeniu na 1 osobe — 11,33; odpowiednio w gru-
pie XELOX 386 i 9,65. W obu grupach dominujacym typem
porady byta porada onkologiczna.

Catkowity koszt porad lekarskich w grupie FOLFOX4
wynosit 52 810,90 zt; w przeliczeniu na jednego pacjenta
880,18 zt. Koszt konsultacji lekarskich w grupie XELOX byt
nizszy i wynosit ogétem 29 195,60 zt; w przeliczeniu na 1 pa-
cjenta 729,89 zt. Wyzszy koszty porad lekarskich w pierwszej
grupie wynikaty z czestszych wizyt pacjentéw w poradni
onkologicznej i ambulatorium chemioterapii w zwigzku
z podawaniem cytostatykow.

Koszty catkowite

W tabeli IV przedstawiono catkowite koszty leczenia
pacjentéw chorych na raka jelita grubego w zaleznosci od
zastosowanego schematu leczenia.

Catkowity koszt leczenia jednego pacjenta z zastosowa-
niem schematu FOLFOX4 wynosit 33 879,13 z. W przypadku
schematu XELOX koszt ten byt nizszy i wynosit 20 023,96 zt.
W grupie FOLFOX4 gtéwny udziat w kosztach catkowitych
maja koszty hospitalizacji (60,33%), a nastepnie koszty le-
kéw (22,19%) i badan diagnostycznych (9,17%). W grupie
XELOX dominujaca grupe kosztéw stanowia koszty lekéw
(32,3% kosztéw catkowitych). Znaczny koszt generuje takze
hospitalizacja, leczenie ambulatoryjne i diagnostyka (odpo-
wiednio: 30,89%, 16,08% i 14,46% kosztéw catkowitych).
Podobnie jak w schemacie FOLFOX4, najmniejszy udziat
w kosztach catkowitych maja koszty leczenia powiktan he-
matologicznych.

Koszty i efektywnos¢ leczenia

Jako kryterium oceny skutecznosci dwdch alternatywnych
schematéw chemioterapii (FOLFOX4, XELOX), przyje-
to w niniejszej pracy sredni czas przezycia pacjentéw. Ze
wzgledu na zbyt krétki okres obserwacji chorych nie uzy-
skano informacji odnosnie ich zgonéw. Do oceny efektéw
terapeutycznych wykorzystano dane pochodzace z opubli-
kowanych randomizowanych badan klinicznych [5-10]. Wy-
niki dotyczace $redniego czasu przezycia u pacjentéw w lli
i IV stopniu zaawansowania nowotworu zebrano w tabeli V.

Dtuzszy sredni czas przezycia odnotowano u pacjentéw
leczonych wedtug schematu FOLOFOX4 (27,25 miesigca).
W grupie XELOX uzyskano $redni czas przezycia 23,65 miesigca.

Z opublikowanych badan klinicznych wynika, ze
skuteczniejsza metoda leczenia raka jelita grubego w I
i IV stadium zaawansowania jest chemioterapia wedtug
FOLFOX4.

Koszt inkrementalny

W przeprowadzonej analizie wykazano wyzsza skutecz-
nos¢ drozszego schematu chemioterapii FOLFOX4 w leczeniu
nowotwordw jelita grubego w llli IV stadium zaawansowania.
O wyborze programu zdrowotnego mozna zadecydowac

Tabela V. Sredni czas przezycia u pacjentéw w Il i IV stadium
zaawansowania nowotworu — dane uzyskane z badan klinicznych

Badanie kliniczne Sredni czas przezycia (miesiace)
FOLFOX4 XELOX
[6] 40,2 37,8
[7] 17,7 18,8
[8] 19,7 -
[9] 31,5 -
[10] - 19,9
(1l - 18,1
Srednia 27,25 23,65

257



jednak dopiero po przeprowadzeniu analizy inkrementalne;j.
Celem analizy inkrementalnej jest okreslenie dodatkowego
kosztu, ponoszonego w zwigzku z wprowadzeniem nowego
programu i poréwnanie go z dodatkowym wynikiem, uzy-
skanym dzieki realizacji nowego programu. Wynik analizy
przedstawiany jest w postaci inkrementalnego wspétczyn-
nika efektywnosci kosztéw (IWEK), okreslajacego koszt uzy-
skania dodatkowej jednostki wyniku przy zastapieniu starego
programu nowym lub tez to, jakie beda oszczednosci zyskane
w zwigzku z pogorszeniem wyniku.

(réznica kosztéw miedzy poréwnywanymi
kosztami leczenia)

IWEK = —— —— - -
(réznica wynikéw miedzy poréwnywanymi

metodami leczenia)

W analizowanym przypadku IWEK wynosi:
IWEK=33879,13-20023,962t/2,27 - 1,97 (roku) = 13 855,04/
/03 =46183,47 zt na rok zycia.

Dodatkowy rok zycia pacjentéw w Il i IV stopniu zaawanso-
wania raka jelita grubego, przy stosowaniu drozszego i sku-
teczniejszego schematu chemioterapii ,kosztuje” ptatnika
odpowiednio 46 183,47 zt na kazdego pacjenta.

Analiza wrazliwosci

Celem zbadania wptywu zmian wartosci kluczowych
parametréw na koricowy wynik analizy przeprowadzono
jednokierunkowa analize wrazliwosci. Analizie poddano
wszystkie sktadowe bezposredniego kosztu medycznego
w zakresie £ 10% wartosci podstawowej.

Wptyw zmian wartosci poszczegélnych parametréw
na koncowy wynik analizy zalezy od udziatu poszczegdl-
nych sktadowych kosztu w $rednim koszcie przypadaja-
cym na jednego pacjenta. Najwiekszy wptyw na zmiane
kosztu inkrementalnego maja zmiany kosztéw hospitali-
zacji. Parametry, ktérych zmiany wptyna znaczaco na koszt
catkowity, to takze koszty ambulatoryjne i koszty lekéw.
Zmiany pozostatych kosztéw nie wptywaja znaczaco na
wynik koricowy analizy.

Dyskusja

Pod wzgledem czestosci wystepowania rak jelita gru-
bego zajmuje czotowa pozycje w grupie nowotworéw
przewodu pokarmowego. W ostatnich latach odnotowano
znaczna poprawe efektywnoscileczenia raka jelita grubego
w Polsce (odsetek 5-letnich przezy¢ wynosi 46% wedtug
badania EUROCARE-4). W poréwnaniu z krajami Europy
Zachodniej i Stanami Zjednoczonymi (wskaznik 5-letnich
przezy¢ odpowiednio — 56,2% i 65,5%) wyniki te s3 jed-
nak nadal niezadowalajace. Na gorsze wyniki leczenia raka
jelita grubego wptyw ma pézne rozpoznanie nowotworu.
U ok. 70% pacjentéw nowotwor rozpoznawany jest w za-
awansowanym stadium o ztym rokowaniu (Il — ok. 40%,
IV — ok. 30%) [15].
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Ograniczony budzet stuzby zdrowia powoduje koniecz-
nos¢ wyboru pomiedzy programami o réznej skuteczno-
sci i o réznych kosztach. Pomagaja w tym analizy farma-
koekonomiczne, ktore poprzez okreslenie skutecznosci
i optacalnosci alternatywnych programoéw leczenia utatwiajg
podejmowanie racjonalnych decyzji terapeutycznych [12].
W Centrum Onkologii w Bydgoszczy jednym z najczesciej
stosowanych schematéw leczenia raka jelita grubego jest
schemat FOLFOX4. Pod koniec 2008 roku wprowadzono
nowy program XELOX.

W przeprowadzonej analizie wykazano, ze skuteczniej-
szym i jednoczesnie drozszym sposobem leczenia systemo-
wego w raku jelita grubego jest schemat FOLFOX4. Sredni
koszt leczenia jednego pacjenta w Il i IV stopniu zaawanso-
wania wynosi 33 879,13 z}, ze $rednim czasem przezycia 2,27
roku. W przypadku schematu XELOX s$redni koszt leczenia
jednego pacjenta wynosi 20 023,96 z, a sredni czas prze-
zycia wynosi 1,97 roku. Skutecznos¢ leczenia okreslono na
podstawie danych uzyskanych z badan klinicznych.

W grupie XELOX najwiekszy udziat w kosztach catko-
witych leczenia raka jelita grubego, w Il i IV stopniu za-
awansowania w Centrum Onkologii w Bydgoszczy ma
koszt lekow (32,3%). W grupie FOLFOX4 wydatki na leki
stanowig 22,19% kosztéw catkowitych. W obu analizowa-
nych grupach najwiekszy koszt farmakoterapii generuja
cytostatyki: w grupie XELOX stanowia 99,16%, a w grupie
FOLFOX4 — 99,4% kosztéw lekéw. Drugg co do wielkosci
sktadowa kosztéw catkowitych w grupie XELOX sg wydatki
zwigzane z hospitalizacjg chorych (30,89%). W schemacie
FOLFOX4 jest to dominujgca grupa kosztéw (60,33%). Czas
hospitalizacji chorych w badanych grupach znacznie sie r6zni
i jest prawie czterokrotnie diuzszy w schemacie FOLFOXA4.
Podanie chemioterapii wedtug FOLFOX4 zawsze zwigzane
byto z co najmniej 3-dniowym pobytem chorych w szpitalu.
W schemacie XELOX pacjenci otrzymywali cytostatyki w ra-
mach hospitalizacji jednodniowej. W ambulatorium chorym
podawano oksaliplatyne w postaci 2-godzinnego wlewu oraz
doustnie kapecytabine. Stad koszt hospitalizacji jednodnio-
wej w grupie XELOX stanowi 13,08% kosztéw catkowitych,
a w grupie FOLFOX4 jedynie 1,59% kosztow catkowitych.

Dos¢ duzy udziat w catkowitych kosztach leczenia majg
koszty badan diagnostycznych (w schemacie XELOX —
14,46%, FOLFOX4 — 9,17%).

W literaturze przedstawiono kilka badan farmakoekono-
micznych poréwnujacych FOLFOX4 i XELOX. W japonskim
badaniu Shiroiwy i wsp. poréwnywano koszty i efektywnos¢
leczenia l il rzutu zaawansowanego raka jelita grubego wg
schematu FOLFOX4 i XELOX. Jako wynik terapii przyjetoilos¢
dni bez progresji skorygowanych o jako$¢ (QAPFSD). W ba-
daniu uwzgledniono tylko bezposrednie koszty medyczne.
Analiza wykazata, Ze dominujacym programem chemiote-
rapii w leczeniu | i Il rzutu jest XELOX. Schemat ten okazat
sie skuteczniejszy i tanszy w poréwnaniu z FOLFOX4 [13].



Badanie poréwnujace koszty leczenia zaawansowanego
raka jelita grubego wg schematu FOLFOX4 i XELOX przepro-
wadzono w Chinach. W opracowaniu skupiono sie na anali-
zie minimalizacji kosztéw, zaktadajac zblizona skutecznos¢
obu programoéw. Badanie przeprowadzono retrospektywnie
na podstawie historii choréb pacjentéw leczonych w dwéch
szpitalach w Hongkongu. Uwzgledniono bezposrednie kosz-
ty medyczne i niemedyczne. Analiza wykazata, ze leczenie
wg schematu XELOX jest bardziej optacalne [14].

Analize minimalizacji kosztéw leczenia pacjentéw
w lll stadium zaawansowania nowotworu jelita grubego prze-
prowadzono we Wtoszech (Aitini i wsp.). Byto to badanie
retrospektywne dotyczace pacjentéw, u ktérych przeprowa-
dzono zabieg radykalny, a nastepnie wdrozono chemiote-
rapie uzupetniajaca wedtug schematéw FOLFOX4 i XELOX.
W badaniuwykazano, ze leczenie adiuwantowe wg schematu
XELOX pozwala na obnizenie kosztéw terapii o ok. 30%
w poréwnaniu ze schematem FOLFOX4. Najwiekszy udziat
w kosztach catkowitych leczenia miaty koszty zwigzane z ho-
spitalizacja i zatozeniem portu do chemioterapii (grupa FOL-
FOX4) lub koszty lekéw (grupa XELOX). Na uwage zastuguje
fakt, iz wyzszy koszt chemioterapii opartej na stosowaniu
kapecytabiny kompensuja oszczednosci wynikajgce z krét-
szej hospitalizacji chorych i doustnego podawania leku [15].

Analogiczne wyniki otrzymano w analizie minimalizacji
kosztéw przeprowadzonej przez Ruiza i wsp. Poréwnywano
trzy schematy leczenia pacjentéw w Ill stadium zaawanso-
wania raka jelita grubego: FOLFOX4, XELOX i FLOX. Badanie
wykazato, ze najnizszy koszt leczenia generuje schemat
FLOX, najwyzszy za$ program FOLFOX4 [16].

W przytoczonych badaniach wykazano, iz tansza al-
ternatywa leczenia raka jelita grubego w Ill i IV stadium
zaawansowania jest XELOX. Autorzy sa takze zgodni co
do duzego udziatu kosztéw chemioterapii i hospitalizacji
w koszcie catkowitym. Ze wzgledu na wysoki koszt nabycia ka-
pecytabiny drozszym schematem chemioterapii jest XELOX.
Program ten generuje jednak nizszy koszt catkowity terapii
w poréwnaniu z FOLFOX4 w zwigzku z krétszg hospitalizacja
imniejszym zuzyciem zasobdw szpitalnych przez pacjentéw.
Analogiczny rozkfad kosztédw uzyskano w niniejszej pracy.

Z opublikowanych badan klinicznych wynika, ze sche-
mat FOLFOX4 jest skuteczniejszy od schematu XELOX
w leczeniu llli IV stopnia zaawansowania raka jelita grubego.

Celem niniejszej pracy byto poréwnanie kosztéw chemio-
terapii opartej na schematach FOLFOX4 i XELOX stosowanych
w Centrum Onkologii w Bydgoszczy. Analiza wykazata, ze le-
czenie wedtug FOLFOX4 jest drozsze i skuteczniejsze. Pozwala
na wydtuzenie sredniego czasu przezycia w Il i IV stadium
zaawansowania nowotworu o 3,6 miesigca. Obliczono koszt
inkrementalny, aby okresli¢, ile kosztuje uzyskanie dodat-
kowego roku zycia pacjenta przy zastosowaniu drozszego
i skuteczniejszego schematu leczenia. Wynidst on 46 183,47 zt

(na kazdy zyskany rok zycia). Z punktu widzenia AOTMIT
leczenie jest optacalne, poniewaz kwota ta zawiera sie mie-
dzy 1 a 3 wskaznikami PKB per capita. Dominujaca sktadowa
kosztu catkowitego w grupie XELOX jest koszt lekéw. Schemat
FOLFOX4 generuje wyzsze koszty hospitalizacji i radioterapii.
Analiza wrazliwosci wykazata, ze najwiekszy wptyw na zmiane
wyniku koricowego maja koszty hospitalizacji, koszty ambu-
latoryjne i koszty lekow.

Nalezy podkresli¢, iz zastosowanie chemioterapii opartej
na doustnej kapecytabinie niewatpliwie wiaze sie zwiekszg
wygoda leczenia i lepszg jakoscia zycia pacjentéw. Toleran-
Cjaterapii jest dobra, a doustna forma leku jest akceptowana
przez pacjentdw. Komfort psychiczny i fizyczny chorych
poprawia sie. Pacjenci moga prowadzi¢ normalny tryb zycia.
Niekiedy mozliwe jest takze kontynuowanie aktywnosci
zawodowej. Leczenie wedtug XELOX pozwala na obnizenie
kosztéw hospitalizacji gtdwnie przez skrécenia pobytu pa-
cjenta w szpitalu w poréwnaniu z terapig wedtug FOLFOX4.
Z punktu widzenia pacjenta jako$¢ jego zycia odgrywa naj-
wieksza role [17]. Nalezy zaznaczy¢, ze dla kapecytabiny
minat okres ochrony patentowej i na polskim rynku poja-
wity sie taiisze produkty lecznicze odtwédrcze. Tym samym
leczenie wg schematu XELOX z ekonomicznego punktu
widzenia stato sie bardziej opfacalne. Gléwnym czynnikiem
wptywajacym na wybdr okreslonej strategii leczenia jest
jednak jej skutecznosc. Profil toksycznosci terapii i jakos¢
zycia pacjentéw brane sg pod uwage w drugiej kolejnosci.
W zwigzku z powyzszym chemioterapia FOLFOX4 pozostaje
standardem leczenia pierwszej linii chorych w Il i IV stadium
raka jelita grubego.

Whioski

1. Z dwdch poréwnywanych schematéw leczenia raka
jelita grubego w Il i IV stadium zaawansowania stoso-
wanych w Centrum Onkologii w Bydgoszczy drozszym
i jednoczesdnie skuteczniejszym jest schemat FOLFOX4.

2. Dominujacy udziat w kosztach catkowitych maja kosz-
ty zwigzane z hospitalizacja chorych (grupa FOLFOX4)
i koszty lekéw (grupa XELOX).

3. Koszt inkrementalny uzyskania dodatkowego roku zycia
przy stosowaniu schematu FOLFOX4 wynosi — w prze-
liczeniu na 1 pacjenta — 46 183,47 zt.
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