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ABSTRACT EN

BACKGROUND

Current biological drugs availability expansion in the treat-
ment of moderate to severe psoriasis has led to the develop-
ment of economic evaluations aimed at comparing the impact
of different products with the same indication, useful both for
physicians during treatment decision-making processes, and
for payers and healthcare decision-makers to identify, mea-
sure and compare the costs and outcomes related to thera-
pies. A pharmacoeconomic analysis was developed to evalu-
ate the implications related to different biological treatment
sequences use, based on data from real world (RWD).

MATERIAL AND METHODS

The retrospective observational analysis considered data
from 7 national healthcare facilities, relating to January 2020
- May 2023 time interval. Pharmaceutical data referring to
adult patients affected by moderate to severe plaque psoria-
sis were considered: list of treatments, starting and stopping
dates of treatments, ex-factory purchase cost from the tender
award. The switch rate for each treatment was calculated, as-
sessed as treatment discontinuation and transition from one
treatment line to the next. The analysis envisaged the inser-
tion of the synthetic inputs obtained within a model developed
in MS Excel, previously adopted and validated, based on in-
formation taken from the literature, with the aim of testing

ABSTRACT

BACKGROUND

L'attuale ampliamento della disponibilita di farmaci biologici nel
trattamento della psoriasi da moderata a grave ha condotto allo
sviluppo di valutazioni economiche volte a confrontare l'impatto
di diversi prodotti con la stessa indicazione, utili sia per i medici
durante i processi decisionali di cura, che per i payers e i deci-
sori sanitari per identificare, misurare e confrontare i costi e gli
esiti relativi alle terapie. A tal proposito, e stata sviluppata un‘a-
nalisi farmacoeconomica volta a valutare le implicazioni legate
all'impiego di diverse sequenze di trattamento biologico, sulla
base di dati provenienti da real world (RWD).

MATERIALI E METODI

['analisi osservazionale retrospettiva ha considerato i dati pro-
venienti da 7 strutture sanitarie dislocate sul territorio nazio-
nale, relativi all'intervallo temporale gennaio 2020 - maggio
2023. Sono stati considerati i dati farmaceutici riferiti a pazienti
adulti affetti da psoriasi a placche da moderata a grave: elenco
trattamenti, date di avvio ed interruzione dei trattamenti, costo
di acquisto ex-factory da aggiudicazione di gara dei farmaci in
uso. E stato calcolato il tasso di switch per ciascun trattamento,
valutato come interruzione del trattamento e passaggio ad una
linea di trattamento alla successiva. L'analisi ha previsto l'inse-
rimento degli input di sintesi ricavati all'interno di un modello
sviluppato in MS Excel, precedentemente adottato e validato,

C. Martinotti et al. / CLINICO ECONOMICS ITALIAN ARTICLES ON OUTCOMES RESEARCH /VOL 18/ ANNO 2023 / PAG. 61-76




CLINICO.

ECONOMICS

62

the robustness of the tool and the applicability of the previous
results to the local contexts analysed. With respect to a ba-
sic sequence (adalimumab-brodalumab-guselkumab-ixeki-
zumab), two alternative sequences were compared, adopting
second-line risankizumab and secukinumab, respectively.
In order to test more alternatives, a further simulation was
planned with the use of tildrakizumab and ustekinumab as
second-line comparison alternatives. The base scenario of
the model expressed the results as annual cost per patient,
regardless of the degree of response to therapy, in an al-
ternative scenario the cost per responding patient was also
considered. The robustness of the results was tested with a
deterministic sensitivity analysis.

RESULTS

The results of the data collection at the 7 study centers re-
ported 6,323 patients with moderate-severe psoriasis on
treatment with biological drugs, considering patients on ther-
apy during the observation period. The discontinuity rates
analysis showed how the frequency of switches increased as
the treatment lines grew, exceeding 50% beyond the 5th line.
The results of the economic evaluation were in line with the
previous ones obtained on the basis of discontinuity data from
the literature, highlighting the benefits obtainable from the
use of brodalumab in second-line, after the administration of
an anti-TNFa. Brodalumab in second-line versus risankizum-
ab and secukinumab resulted in 3-year cumulative savings
per patient of € 1,053 and € 1,769, respectively, selecting cost
per patient regardless of treatment response. For PASI 90
values achieved within 12-16 weeks, savings were highlighted
in 3 years compared to the two alternatives, equal to € 788
and € 3,340 respectively. The economic advantage associat-
ed with the use of the base sequence was also confirmed in
the comparison with tildrakizumab and ustekinumab in the
second line.

DISCUSSION

The analysis highlights potential economic benefit related to
the use of treatment sequences with the same indication, but
different discontinuation rates and costs. Second-line broda-
lumab for the treatment of moderate to severe psoriasis has
been found to be a cost-effective treatment option.

KEYWORD
Biological therapies, treatment sequences analysis, moder-
ate-severe psoriasis, real world data.
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basato su informazioni tratte da letteratura, con l'obiettivo di
testare la robustezza dello strumento e l'applicabilita dei pre-
cedenti risultati ai contesti locali analizzati. Rispetto ad una
sequenza base (adalimumab-brodalumab-guselkumab-ixeki-
zumab) sono state confrontate due sequenze alternative,
adottando in seconda linea, rispettivamente risankizumab e
secukinumab. Al fine di testare maggiori alternative, e stata
prevista un'ulteriore simulazione con impiego di tildrakizumab
e ustekinumab quali alternative di confronto in seconda linea.
Lo scenario base del modello ha espresso i risultati come costo
annuo per paziente, indipendentemente dal grado di risposta
alla terapia, in uno scenario alternativo e stato considerato an-
che il costo per paziente rispondente. La robustezza dei risul-

tati & stata testata con un‘analisi di sensibilita deterministica.

RISULTATI

| risultati della raccolta dati presso i 7 centri in studio han-
no riportato un numero di pazienti affetti da psoriasi mode-
rata-grave in trattamento con farmaci biologici pari a 6.323,
considerando la fotografia dei pazienti in terapia nel periodo di
osservazione. L'analisi dei tassi di discontinuita ha evidenziato
come la frequenza di switch aumenti al crescere delle linee di
trattamento, superando il 50% oltre la 5% linea. Gli esiti della
valutazione economica sono risultati in linea con i precedenti
ottenuti sulla base di dati di discontinuita tratti da letteratura,
evidenziando i benefici ottenibili dall'impiego di brodalumab
in seconda linea, dopo la somministrazione di un anti-TNFa.
L'uso di brodalumab in seconda linea, rispetto a risankizumab
e secukinumab ha comportato un risparmio cumulativo per
paziente a 3 anni, rispettivamente di 1.053 € e 1.769 €, selezio-
nando il costo per paziente indipendentemente dalla risposta al
trattamento. Per valori di PASI 90 raggiunti entro le 12-16 setti-
mane sono stati evidenziati risparmi a tre anni rispetto alle due
alternative, pari rispettivamente a 788 € e 3.340 €. Il vantaggio
economico connesso all'impiego della sequenza base é stato
confermato anche nel confronto con tildrakizumab e ustekinu-
mab in seconda linea.

DISCUSSIONE

L'analisi ha consentito di mostrare i possibili benefici connessi
all'impiego di sequenze di trattamento con stessa indicazione,
ma diverso tasso di discontinuita e costi. Ladozione di brodalu-
mab in seconda linea per il trattamento della psoriasi da mode-
rata a grave é risultata un'opzione terapeutica economicamen-
te vantaggiosa.

KEYWORD
Trattamenti biologici, treatment sequences analysis, psoriasi
moderata-severa, dati real world.




INTRODUZIONE

La psoriasi & una malattia inflammatoria cronica e ri-
corrente della pelle caratterizzata da placche eritema-
to-squamose, che si manifestano tipicamente sulle su-
perfici estensorie degli arti, gomiti, ginocchia, regione
sacrale e cuoio capelluto, anche se pud coinvolgere
qualsiasi area cutanea.' La dermatosi puo interessare
soggetti di tutte le eta e di entrambi i sessi, esercitando
un impatto significativo sulla qualita della vita dei pa-
zienti dal punto di vista fisico, psicologico e sociale.??
La patogenesi di questa malattia € multifattoriale e
coinvolge fattori genetici, immunologici e ambientali
che contribuiscono allo sviluppo e alla progressione
della malattia.” In particolare si ritiene che l'attivazione
di linfociti T di tipo Th1/Th17 svolga un ruolo patogeno.
Spesso la patologia & associata a condizioni comorbi-
de. Pertanto, la psoriasi & considerata sempre piu una
malattia sistemica che influisce sulla salute comples-
siva del paziente. In ltalia, circa il 3% della popolazio-
ne e affetto da psoriasi,>® con la forma a placche che
rappresenta ['80-90% dei casi e il 10-20% di questi pre-
senta una forma grave o complicata della malattia.”?
L'incidenza stimata in Italia e di 230 nuovi casi ogni
100.000 persone all'anno.® La gravita della malattia
viene valutata utilizzando indici specifici, come il PASI
(Psoriasis Area Severity Index), che tiene conto dell'e-
stensione delle lesioni sulla superficie corporea e delle
caratteristiche specifiche come eritema, ispessimento
e desquamazione. Un valore PASI inferiore a 10 indi-
ca una forma lieve di psoriasi, mentre un valore ugua-
le o superiore a 10 indica una forma moderata-grave.
L'obiettivo del trattamento & raggiungere un migliora-
mento significativo della malattia, con una riduzione del
punteggio PASI del 75%, 90% o 100% rispetto al basale
o in alternativa un PASI residuo inferiore a 3 o inferio-
re a 1. Esistono specifiche localizzazioni di malattia che
possono causare un peggioramento del livello di psori-
asi, indipendentemente dal valore del punteggio PASI,
quali ad esempio la localizzazione di malattia in sedi ad
alto impatto sulla qualita della vita, quali volto, superfici
palmo-plantari, genitali, unghie.'? La scelta del tratta-
mento viene effettuata tenendo conto di vari fattori, tra
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cui la gravita della malattia. Mentre nelle forme lievi
puo essere sufficiente ricorrere al trattamento topico,
nelle forme moderate o gravi & necessario adottare un
approccio terapeutico sistemico. In ltalia, i trattamenti
sistemici tradizionali approvati per questa indicazione
sono farmaci noti come DMARD (farmaci antireumati-
ci modificanti la malattia), che hanno un'azione immu-
nomodulatrice o immunosoppressiva. Sebbene questi
farmaci siano ampiamente utilizzati, € importante no-
tare che possono presentare tossicita a lungo termine e
non sempre offrono un miglioramento sufficiente della
malattia.>"*!* Tra i farmaci pilt comunemente impiegati
si trovano il metotrexato, un antimetabolita, la ciclo-
sporina, un immunosoppressore, e piu recentemente
il dimetilfumarato, una piccola molecola con attivi-
ta immunomodulante. Secondo le indicazioni di AIFA
(Agenzia Italiana del Farmaco), qualora i pazienti con
psoriasi a placche di entita moderata o grave non ri-
spondano o non tollerino la terapia con DMARD sintetici
tradizionali, possono intraprendere 'assunzione di far-
maci biologici che vengono rimborsati dal Servizio Sa-
nitario Nazionale come trattamenti di seconda linea.”®
Negli ultimi anni, lintroduzione dei farmaci biologici
nel trattamento della psoriasi da moderata a grave ha
consentito di ampliare considerevolmente il numero di
opzioni terapeutiche per questi pazienti. Questi farmaci
hanno dimostrato efficacia e sicurezza notevoli, agendo
su passaggi chiave nella via patogenetica della malat-
tia.'*""® | primi farmaci biologici approvati per la psoriasi
sono stati gli antagonisti del fattore di necrosi tumo-
rale-a (anti-TNF-a) tuttora impiegati per il trattamento
della psoriasi a placche cronica da moderata a grave.
Tra questi troviamo etanercept, infliximab, adalimumab
e certolizumab. Successivamente, a seguito di studi
che evidenziavano il ruolo centrale delle interleuchine
IL-17 e IL-23 nella patogenesi della psoriasi,” sono stati
sviluppati e approvati per l'uso clinico alcuni anticorpi
specifici per I'lL-17 (secukinumab, ixekizumab e broda-
lumab) e anticorpi che agiscono in modo non selettivo
sull'lL-12 e U'lL-23 (ustekinumab).?°2? Tra gli inibitori se-
lettivi dell’IL-23 si trovano guselkumab, tildrakizumab e
risankizumab. La valutazione del beneficio relativo tra

C. Martinotti et al. / CLINICO ECONOMICS ITALIAN ARTICLES ON OUTCOMES RESEARCH /VOL 18/ ANNO 2023 / PAG. 61-76 63



CLINICO.

ECONOMICS

questi trattamenti & complessa a causa della limitata
disponibilita di studi di confronto diretto.1823-2527

Poste queste considerazioni, € importante considerare
anche la necessita di bilanciare l'efficacia clinica dei far-
maci con la loro sostenibilita economica. A tale proposi-
to, le valutazioni economiche comparative dell'impatto
di diversi trattamenti con la stessa indicazione sono fon-
damentali. Queste valutazioni sono utili sia per i clinici
durante il processo decisionale riguardo al trattamento,
sia per i pagatori e i responsabili delle politiche sanita-
rie, al fine di identificare, misurare e confrontare i costi e
i risultati associati alle terapie prese in considerazione.

Sulla base di solide evidenze tratte dalla letteratura, il
presente lavoro propone l'approfondimento e la valuta-
zione di aspetti farmacoeconomici riferiti all'impego di
diverse sequenze di trattamento con farmaci biologici
per il paziente con psoriasi moderata-grave tramite l'a-
dozione di dati Real World (RWD) provenienti da centri
dislocati sul territorio nazionale.

Con lavvento dei sistemi di intelligenza artificiale, i
RWD hanno assunto un ruolo di grande importanza ed
attenzione. Il Sistema Sanitario Nazionale (SSN) italia-
no, in quanto universalistico, risulta, in grado di fornire
un'ampia disponibilita di dati in ambito RWD. Il Ministero
della Salute ha dato avvio, nei primi anni del 2000, alla
formalizzazione, alla strutturazione e alla standardizza-
zione di una serie di flussi informativi in ambito sanitario
che, partendo dalle diverse strutture eroganti i servizi
sanitari al cittadino, a carico dello stato, convergessero
a livello regionale e, in seguito, a livello nazionale.

Uno degli obiettivi principali di questi flussi, che per al-
tro ne garantisce anche la qualita, & certamente quello
di consentire, nel contesto della regionalizzazione del
SSN, la compensazione dei costi sostenuti per l'eroga-
zione di prestazioni sanitarie a soggetti non residenti,
0 piu in generale assistibili, nella specifica Azienda Sa-
nitaria sul cui territorio sono stati erogati. Questa im-
postazione ha fatto si che fosse necessario strutturare
una “Anagrafe degli assistibili" aggiornata e precisa. A
questa sono stati, poi, associati flussi finalizzati ad in-
dividuare quali fossero le prestazioni erogate e i costi

ad esse associati, cosi da poter monitorare la spesa
sanitaria sostenuta dalle differenti realta territoriali
per i propri assistibili, sia essa erogata localmente o
in altro ambito territoriale, in modo da poter, spesso a
consuntivo, valutare l'impatto sui budget assegnati a li-
vello nazionale. Sono nati, pertanto, i vari flussi relativi
all’erogazione dei farmaci (in regime di convenzione, in
erogazione diretta o distribuzione per conto), ai ricoveri
ospedalieri mediante le Schede di Dimissione Ospeda-

liera (SDO0), alle prestazioni specialistiche ambulatoriali.

Il presente studio ha considerato i dati provenienti dal
“flusso della farmaceutica”, comprendente tutte le
prestazioni farmaceutiche erogate a carico del SSN

all'assistibile.

Sulla base di queste informazioni, e stata condotta
un‘analisi farmacoeconomica al fine di valutare le im-
plicazioni economiche derivanti dall’adozione di diverse
sequenze di trattamento tra quelle a disposizione e il
loro impatto sulla spesa farmaceutica. Lo sviluppo di
questa analisi ha previsto il coinvolgimento di Aziende
Sanitarie Locali dislocate sul territorio nazionale che
hanno fornito le informazioni necessaria a popolare il
modello farmacoeconomico alla base dell’analisi, met-
tendo a disposizione la propria esperienza e conoscen-

za per supportare lo studio.

MATERIALI E METODI

Lobiettivo del presente studio e stato analizzare le
conseguenze finanziarie relative all'impiego di terapie
biologiche attualmente a disposizione per i pazien-
ti con psoriasi da moderata a grave sulla base di dati
real world, con particolare attenzione all'impatto della
scelta tra possibili sequenze terapeutiche. A tal fine e
stata effettuata un'analisi farmacoeconomica con l'au-
silio di un supporto analitico sviluppato in MS Excel® e
nel rispetto delle linee guida metodologiche pubblicate
dall'International Society for Pharmacoeconomics and
Outcomes Research (ISPOR).2¢ La prospettiva adottata
¢ stata quella del SSN italiano, considerando un oriz-

zonte temporale di analisi di 3 anni.
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[‘analisi ha previsto la raccolta di dati real world e l'in-
serimento degli input di sintesi ricavati da questi all'in-
terno di un modello precedentemente adottato e vali-
dato, basato su dati tratti da letteratura,?” con l'obiettivo
di testare la robustezza dello strumento e l'applicabilita
dei precedenti risultati al mondo reale.

| dati sono stati raccolti retrospettivamente presso
7 strutture sanitarie dislocate sul territorio naziona-
le. Nello specifico, i dati sono stati forniti da referenti
provenienti dalle seguenti strutture: Azienda Sanita-
ria Locale Bari, Azienda Ospedaliera Sant'’Anna e San
Sebastiano, Caserta, Azienda Sanitaria Provinciale
Caltanissetta, Arcispedale Santa Maria Nuova-IRCCS-
Reggio Emilia, Unita Operativa Complessa Farmacia
Ospedaliera, ASL Pescara, Fondazione Policlinico Tor
Vergata, Roma, Azienda Sanitaria Provinciale Trapani.

'analisi osservazionale retrospettiva ha considerato
quale intervallo temporale gennaio 2020 - maggio 2023
e ha raccolto i dati farmaceutici riferiti a pazienti adulti
affetti da psoriasi a placche da moderata a grave in trat-
tamento con i farmaci biologici considerati per lo studio
(anti-TNFa e inibitori interleuchine).

In fase preliminare alla raccolta dei dati i centri sono
stati informati in merito al razionale e agli obiettivi del
progetto e alla natura no profit dello studio. | referenti
delle singole unita hanno provveduto alla raccolta au-
tonoma delle informazioni necessarie per l'implemen-
tazione del modello farmacoeconomico, condividendo
dati aggregati, anonimizzati. Lanalisi ed elaborazione
dei dataset, nonché l'imputazione dei dati all'interno
del modello, e stata condotta dalla societa di ricerca
S.AV.E. Studi Analisi Valutazioni Economiche S.r.l.

Il modello, implementato con inserimento di dati real
world di flusso farmaceutico, € risultato in grado di con-
frontare i possibili costi farmaceutici relativi al tratta-
mento di un paziente con psoriasi da moderata a grave
in setting assistenziali sul territorio italiano, con la pos-
sibilita di scelta fra differenti combinazioni di sequenze
di farmaci biologici, consentendo di analizzare la com-
posizione della sequenza di trattamento migliore dal
punto di vista farmacoeconomico.
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Il modello ha preso in considerazione i seguenti trat-
tamenti biologici indicati per i pazienti con psoriasi a
placche moderata-grave: inibitori del TNFa (infliximab,
etanercept, adalimumab e certolizumab), anticorpi mo-
noclonali inibitori dell'lL-23 (guselkumab, risankizumab
e tildrakizumab), U'inibitore dell'lL-12/23 (ustekinumab)
e inibitori dell'lL-17 (brodalumab, ixekizumab e secuki-
numab). Per ciascun farmaco in analisi sono state trat-
te dal riassunto delle caratteristiche del prodotto (RCP)
le informazioni relative al dosaggio e alla posologia,
tenendo in considerazione la necessaria sommini-
strazione di dosi iniziali di induzione seguite da dosi di
mantenimento.

Il modello, inoltre, consente di differenziare i pazienti in
rispondenti e non rispondenti, tramite 'impiego dell’in-
dice PASI (Psoriasis Area Severity Index). Tuttavia, in
assenza di dati clinici riferiti alla specifica popolazione
in studio, per la valutazione della risposta terapeutica
sulla base del PASI, sono stati adottati dati di letteratu-
ra, consentendo la possibilita di inserimento in future
analisi di dato clinico proveniente dagli specifici setting

sul territorio.z3%

Per quanto concerne i principali dati input del modello,
nello specifico, sono stati raccolti presso le Farmacie
Ospedaliere dei centri partecipanti i seguenti elemen-
ti: elenco dei trattamenti biologici somministrati a pa-
zienti affetti da psoriasi moderata grave nell'intervallo
temporale considerato per l'analisi, date di sommini-
strazione ed interruzione dei trattamenti, costo di ac-
quisto per confezione dei farmaci in uso. Tali informa-
zioni sono state raccolte considerando la popolazione
in trattamento presso i centri nell'intervallo temporale
compreso fra gennaio 2020 e maggio 2023.

Sulla base di queste informazioni, & stato possibile cal-
colare il tasso di switch per ciascun trattamento, valu-
tato come passaggio da una linea di trattamento alla
successiva. Il cambio di terapia e stato considerato a
sua volta per definire il tasso di interruzione relativo a
ciascun trattamento in studio.

Ilmodello ha consentito di estrarre i risultati esprimen-
doli come costo per paziente indipendentemente dal
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grado di risposta alla terapia e come costo per paziente
rispondente al trattamento. | costi sono stati calcola-
ti per ogni paziente sulla base dei medicinali assunti e
della durata del trattamento per ogni prodotto impiega-
to durante i cicli di terapia. Sono stati considerati i soli
costi dei farmaci, non sono stati inclusi nell’analisi i co-
sti connessi a somministrazione, monitoraggio o eventi
avversi. Ogni periodo di terapia considerato nell'analisi
& composto da cicli, ciascuno di quattro settimane, per
un totale di 13 cicli all'anno.

Nel modello una sequenza di trattamento consiste in
quattro differenti linee di trattamento con farmaci bio-
logici che rappresentano il percorso di cura per una
determinata popolazione di pazienti. Impostando una
sequenza di trattamento di base e due sequenze di trat-
tamento di confronto, il modello consente di paragona-
re piu percorsi di cura.

A seguito dell'inserimento di dati di costo e tasso di di-
scontinuita provenienti da real world, e stato simulato
il percorso di cura di un paziente nell'arco di tre anni,
a partire dall'avvio della terapia biologica. Il modello si
basa su una struttura ad albero decisionale con cicli di
trattamento di quattro settimane ciascuno, presuppo-
nendo il graduale abbandono dei trattamenti biologici,
con passaggio alla terapia successiva, sulla base dei
tassi di interruzione del trattamento. Tale percorso ha
implicato che dopo ogni ciclo un paziente possa con-
tinuare il trattamento o passare alla successiva linea.

Nel modello l'interruzione del trattamento & stata defi-
nita da una curva di sopravvivenza del farmaco e i tassi
di discontinuita sono stati calcolati sulla base delle in-

formazioni raccolte nei 7 centri partecipanti.

Al fine di testare la robustezza dell’analisi precedente-
mente pubblicata condotta sulla base di dati di letteratu-
ra, per la simulazione di base di questo secondo studio
sono state adottate le stesse sequenze di trattamento.
Nello specifico, a seguito del trattamento con adalimu-
mab in 12 linea, nella sequenza base é stato considerato
l'impiego di brodalumab in 22 linea, posto a confronto
con l'adozione di risankizumab e secukinumab, rispet-
tivamente nella prima e seconda sequenza alternativa;

per la 3% e 42 linea é stato previsto l'inserimento rispet-
tivamente di guselkumab e ixekizumab, Tabella 1.

Per quanto concerne la possibilita di selezione del ri-
sultato in termini di risposta alla terapia, il modello
consente la scelta fra diverse misure PASI: PASI 75,
PASI 90 e PASI 100 a 12-16 settimane o 52 settimane.
Sulla base dei dati di input inseriti lo strumento model-
lizzato consente di fornire come output finali, per se-
quenza di trattamento, il costo stimato annuo e il costo
cumulato annuo, rispettivamente per paziente e per
paziente rispondente. Per quanto concerne la risposta
al trattamento, nello specifico, per lo scenario base di
analisi considerato, fra le alternative possibili, & stato
scelto il costo riferito a una risposta PASI 90 a 12-16
settimane, in considerazione di evidenze aggiornate
per questo valore.

Con l'obiettivo di testare ulteriori alternative a confron-
to in seconda linea, ¢ stata prevista un'ulteriore simu-
lazione con impiego rispettivamente di tildrakizumab
e ustekinumab all'interno delle sequenze alternative,
Tabella 2.

COSTO DEI FARMACI IN ESAME

Nel modello i costi sono stati calcolati sulla base del
prezzo del farmaco e della durata del trattamento per
ogni prodotto durante ciascuna sequenza. Esiste una
distinzione tra dosi di induzione e di mantenimento. Per
definire il costo dei farmaci sono stati adottati i prezzi
ex-factory al netto degli sconti obbligatori e negoziali
forniti dai centri partecipanti allo studio. Nello specifico,
¢ stato adottato per l'analisi il prezzo ex-factory al net-
to degli sconti obbligatori e negoziali medio ponderato
calcolato sulla base dei prezzi forniti dalle Farmacie
Ospedaliere. Il modello ha previsto l'inserimento dei
costi dei farmaci biosimilari per i prodotti originator che
dispongono di questa alternativa in commercio.

ILmodello ha considerato i soli costi relativi all'acquisto
dei farmaci, mentre non sono stati inclusi dati di co-
sto relativi alla somministrazione, dispensazione e ad
eventuali altri costi assistenziali, quali quelli di gestione
di eventi avversi, complicanze e di monitoraggio. In Ta-
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bella 3 sono riportate le informazioni relative ai farmaci
in analisi. Nello specifico, sono espressi: il dosaggio e
numero di fiale per confezione, il prezzo ex-factory me-
dio ponderato per confezione al netto degli sconti ob-
bligatori di legge e negoziali. Tali dati di costo, insieme
alle informazioni riguardanti la posologia e il numero
di unita annue somministrate, sono stati impiegati nel
modello per calcolare i costi dei trattamenti farmacolo-
gici per paziente sostenuti durante 'orizzonte tempora-
le in analisi.

TASSO DI DISCONTINUITA

Sulla base dei dati di flusso farmaceutico, tenendo in
considerazione le date di somministrazione e interru-
zione dei trattamenti, sono stati ricavati i tassi di discon-
tinuita medi di ciascun trattamento, calcolati tenendo in

CLINICO.

ECONOMICS

considerazione tutte le linee in analisi. In Tabella 4 sono
riportati i tassi specifici per farmaco biologico ricavati
dalla raccolta ed elaborazione dei dati aggregati.

ANALISI DI SENSIBILITA

Al fine di esplorare l'incertezza dei parametri di input
inseriti e testare la robustezza del modello e dei relativi
risultati, & stata condotta un'analisi di sensibilita deter-
ministica uni variata. L'analisi ha previsto la variazione
dei principali dati di input adottati nel modello per la
definizione del caso base. E stato ipotizzato un diver-
so orizzonte temporale (1,2,4,5 anni), una variazione
del +20% del prezzo ex-factory netto dei farmaci, del
parametro di efficacia e del tasso di discontinuita. Inol-
tre, per quanto riguarda l'efficacia, rispetto al PASI 90
a 12-16 settimane, adottato nello scenario principale di

TABELLA 1

Sequenza base

Sequenza 1 Sequenza 2

Sequenze terapeutiche a 1 linea. Adalimumab

12 linea: Adalimumab 12 linea: Adalimumab

confronto, simulazione base

per lo studio 22 linea: Brodalumah

22 linea: Risankizumab 22 linea: Secukinumab

32 linea: Guselkumah

32 linea: Guselkumah 32 linea: Guselkumab

47 linea: Ixekizumab

42 linea: Ixekizumab 4? linea: Ixekizumab

TABELLA 2

Sequenza base

Sequenza 1 Sequenza 2

Sequenze terapeutiche

. . 12 linea: Adalimumab
a confronto, simulazione

12 linea: Adalimumab 12 linea: Adalimumab

alternativa 22 linea: Brodalumab

22 linea: Tildrakizumab 22 linea: Ustekinumab

32 linea: Guselkumab

32 linea: Guselkumab 32 linea: Guselkumab

42 linea: Ixekizumab

42 linea: Ixekizumab 42 linea: Ixekizumab

N ] TABELLA 3 Dimensione Fiala Dimensione confezione Prezzo confezione
Dati input di p'tefzzo pe.r ' Trattamento (mg) (No. di fiale) (€)
farmaciinanalisi  pe— 40 1 137 €
Brodalumab 210 2 826 €
Certolizumab 200 2 586 €
Etanercept 50 4 310€
Guselkumab 100 1 1.631 €
Infliximab 100 1 176 €
Ixekizumab 80 2 1.671 €
Risankizumab 75 2 2.519¢€
Secukinumab 150 2 909 €
Tildrakizumab 100 1 2230€
Ustekinumab 45 1 2508 €
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TABELLA &4 Nello specifico, € possibile osservare come il tasso di
Tasso di discontinuita per trattamento switch aumenti al crescere delle linee di trattamento. La
Tasso di discontinuita quota di pazienti che riportano uno switch in 12 e 22 linea
Trattamento Per ciclo Annuale é risultata pari al 18%, al crescere delle linee & stata os-
Adalimumab 1.61% 21,0% servata una maggiore tendenza allo switch terapeutico,
Brodalumab 1.23% 16,0% tale da superare il 50% oltre la 5 linea, Tabella 6.
Certolizumab 1,58% 20,6%
Etanercept 173% 22.4% In considerazione delle criticita connesse allo switch
Gusellarel 0.47% 6.1% terapeutico, l'analisi dei dati di flusso farmaceutico ha
Infliximab 187% 24 4% consentito di evidenziare i benefici economici per il SSN
Ixekizumab 1,32% 17,2% derivanti dal trattamento con farmaci biologici secondo
Risankizumab 0,31% 4,0% la sequenza base proposta per lo studio (adozione di
Secukinumab 1.33% 17.3% brodalumab in 22 linea) rispetto alle due sequenze al-
Tildrakizumab 0,55% 71% ternative (rispettivamente con risankizumab e secuki-
Ustekinumab 1.46% 19.0% numab in 22 linea) nell'orizzonte temporale di 3 anni,
prendendo in considerazione il solo impatto della spesa
risposta per paziente rispondente, & stato valutato Uef- farmaceutica. In Tabella 7 sono riportatii risultati riferiti
fetto di altre misure di valutazione. ai costi cumulati per il triennio per il trattamento di 1
RISULTATI TABELEA S

Elenco trattamenti in studio e quota pazienti per trattamento

| risultati della raccolta dati presso i 7 centri in studio (pima somministrazione registrata)

hanno riportato un numero di pazienti affetti da psoria- Trattamento N. %
si moderata-grave in trattamento con farmaci biologici Adalimumab 2.163 34%
pari a 6.323, considerando la fotografia dei pazienti in Etanercept 1.144 18%

Secukinumab 761 12%

terapia nel periodo di osservazione dal gennaio 2020 al

maggio 2023. L'analisi non considera la distinzione fra Ustekinumab 753 12%
T L . Ixekizumab 365 6%
pazienti naive o gia in trattamento, fotografa lo stato di
o ) Certolizumab 360 6%
trattamento al tempo iniziale di raccolta del dato (T0)
e inf oni a di N ] Lt ine dell Guselkumab 229 4%
e le informazioni a disposizione sino al termine della infliximah 85 -
raccolta corrispondente a maggio 2023. In Tabella 5 e Brodalumab 143 %
riportato 'elenco dei trattamenti in studio e la fotogra- Risankizumab 18 2%
fia del campione complessivo di popolazione, generato Tilidrel el 102 2%
dalla somma di dati raccolti presso i 7 centri, a cui TOTALE 6.323 100%
somministrato un trattamento biologico a partire dal
TO. E inoltre indicata la numerica pazienti trattata con
. . . ) ) TABELLA 6 SWITCH
ciascuna terapia e la relativa quota. Linee di trattamento
_ ) _ individuate e quota di switch L 18%
A seguito dell'osservazione temporale della popola- ad altra linea 21 18%
zione inclusa nello studio & stato possibile esaminare 3L 24L%
la frequenza di switch di trattamento, sulla base delle &L 32%
date di interruzione delle terapie. In Tabella 6 & riportato L 67%
il dettaglio riferito alle 7 linee di trattamento individuate 6L 55%
72 L 67%

nel periodo di osservazione per la popolazione inclusa.
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paziente, per sequenza di trattamento e farmaco, indi-
pendentemente dal grado di risposta.

Nell'arco di 3 anni di studio & evidente come la se-
quenza di base risulti essere in tutti i periodi temporali
quella caratterizzata dall’ impatto economico piu favo-
revole rispetto alle sequenze di confronto. Lungo l'oriz-
zonte temporale si osserva un costo annuo crescente
determinato dalla necessita di intraprendere un nuovo
percorso terapeutico con relativi nuovi costi di induzio-
ne. E stato quindi calcolato il risparmio cumulativo per
paziente generato nell'arco temporale di 3 anni dall'im-
piego della sequenza di base (brodalumab in 22 linea),
rispettivamente rispetto alla sequenza 1 (risankizumab
in 22 linea) e alla sequenza 2 (secukinumab in 22 linea),
rappresentato graficamente in Figura 1.

TABELLA 7

CLINICO.

ECONOMICS

Il modello ha consentito inoltre di osservare gli effetti
economici associati all'efficacia delle terapie. Prenden-
do in considerazione il raggiungimento di PASI 90 a 12-
16 settimane, la sequenza di base é risultata un'opzione
terapeutica economicamente vantaggiosa rispetto alle
sequenze 1 e 2, apportando importanti risparmi cumu-
lativi nel triennio come visibile in Tabella 8 e Figura 2.

| risultati dell'analisi di impatto sul budget evidenziano
il vantaggio economico ottenibile dall'impiego della se-
quenza base risetto alle altre sequenze di trattamento
confrontate nello studio, mostrando come l'impiego di
brodalumab in seconda linea possa risultare piu van-
taggioso rispetto sia a risankizumab che secukinumab.
| risultati riportati nell'analisi sono in linea con quanto
evidenziato nel precedente studio condotto sulla base

Costi cumulati per il trattamento di 1 paziente, per sequenza di trattamento e farmaco

Anno Tipo sequenza 12 linea 22 linea 32linea 42 linea Costo totale
Sequenza di base 3542 € 36€ 0€ 4,526 €
Anno 1 Sequenza 1 3542 € 1.355 € 9€ 0€ 4906 €
Sequenza 2 3542 € 1.445€ 39€ 0€ 5.025€
Sequenza di base 6.165€ 3554 € 366 € 12€ 10.097 €
Anno 2 Sequenza 1 6.165 € 4505€ 97 € 3€ 10.770 €
Sequenza 2 6.165 € LbLb6E 393€ 13€ 11.216 €
Sequenza di base 8.289 € 7164 € 1160 € 61 € 16.674 €
Anno 3 Sequenza 1 8.289 € 9.105 € 317 € 16 € 17.727 €
Sequenza 2 8.289 € 8.848 € 1.241 € 66 € 18.443 €

Sequenza di base: adalimumab-brodalumab-guselkumab-ixekizumab; Sequenza 1: adalimumab- risankizumab -guselkumab-ixekizumab; Sequenza 2:

adalimumab-secukinumab-guselkumab-ixekizumab.

FIGURA 1

Risparmi cumulati per paziente comparati alla sequenza di trattamento di base

B Sequenza |

Anno 1 Anno 2 Anno 3
0€
-200 € I
-L00E ——— 2380 €
-600 €
800 € -673 €
-1.000 €
-1.053 €
-1.200 €

M Sequenza?

Anno 1 Anno 2 Anno 3

0€

-200€

-400 €
-600€ — -499¢€
-800€
1.000 €
-1.200€
-1.400 €
-1.600 €
-1.800 €
-2.000€

-1.119 €

1
1

-1.769 €
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TABELLA 8

Costi cumulati per il trattamento di un paziente, per sequenza di trattamento e farmaco, € (scenario PASI 90 a 12-16 settimane)

Anno Tipo sequenza 12 linea 22 linea 32linea 42 linea Costo totale
Sequenza di base 13.295 € 1.791 € 68 € 0€ 15.154 €
Anno 1 Sequenza 1 13.295€ 2379 € 17€ 0€ 15.691 €
Sequenza 2 13.295€ 2728 ¢€ 73€ 0€ 16.096 €
Sequenza di base 23.142€ 6711 € 691 € 20€ 30.565 €
Anno 2 Sequenza 1 23.142€ 7910€ 183 € 5¢€ 31.240 €
Sequenza 2 23142 € 8.772 € 742 € 22€ 32.678 €
Sequenza di base 31113 € 13.527 € 2189 € 107 € 46938 €
Anno 3 Sequenza 1 31113 € 15.985 € 598 € 29€ 47726 €
Sequenza 2 3113 € 16.707 € 2343 € 115€ 50.278 €
FIGURA 2
Risparmi cumulati comparati alla sequenza di trattamento di base (scenario PASI 90 a 12-16 settimane)
B Sequenza | B Sequenza?
Anno 1 Anno 2 Anno 3 Anno 1 Anno 2 Anno 3
0€ 0€
i s [
e s0e ot
500€ -2.000€ e
600 € -537 € ;gggg '
gggg e Tape —  OD00€ -3.340€
-900 € -4.000 €

di dati di letteratura, evidenziando la robustezza dell’a-
nalisi di treatment sequencing condotta. Al fine di te-
stare ulteriormente la robustezza della metodologia
e dei relativi risultati ottenuti, & stata sviluppata una
simulazione adottando sequenze alternative ripor-
tanti in seconda linea rispettivamente tildrakizumab e
ustekinumab mantenendo l'impiego di brodalumab in
22 linea nella sequenza base. | risultati ottenuti sono in
linea con la precedente simulazione (risankizumab e
secukinumab rispettivamente in 22 linea).

Di seguito sono riportati i risultati riferiti allo scena-
rio di simulazione. Nel dettaglio in Tabella 9 e Figura
3 sono riportati i risultati in termini di costi cumulati
e risparmi cumulativi per il trattamento di 1 paziente,
indipendentemente dal grado di risposta, mentre in Ta-
bella 10 e Figura 4 i risultati in termini di costi cumulati
e risparmi cumulativi per il trattamento di 1 paziente in

considerazione il un raggiungimento di PASI 90 a 12-16
settimane.

Infine, la robustezza dei risultati dello studio e stata
ulteriormente dimostrata dagli esiti dell'analisi di sen-
sibilita condotta. In tutti gli scenari univariati proposti
e stato confermato il risparmio generato dall’adozione
della sequenza base risetto alle due di confronto adot-
tate per lo studio, Figura 5. Nello specifico in Figura 5
sono riportate le variazioni di spesa generate dal con-
fronto fra la sequenza base e le due alternative, consi-
derando scenari diversi rispetto a quello adottato per la
descrizione dei risultati del caso base. Lanalisi di sen-
sibilita ha considerato come indicatore di riferimento,
rispetto al quale sono stati confrontati gli esiti nei vari
scenari, il valore relativo al risparmio cumulato per pa-
ziente ottenibile tramite impiego della sequenza di trat-
tamento di base.
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Costi cumulati per il trattamento di 1 paziente, per sequenza di trattamento e farmaco, € (scenario alternativo)

Anno Tipo sequenza 12 linea 22 linea 32linea 42linea Costo totale
Sequenza di base 3.542¢€ 36€ 0€ 4.526 €
Anno 1 Sequenza 1 3.542¢€ 1.200 € 9€ 0€ 4751 €
Sequenza 2 3.542€ 1.338 € 2L € 0€ 4904 €
Sequenza di base 6.165 € 3554 € 366 € 12€ 10.097 €
Anno 2 Sequenza 1 6.165 € 3944 € 150 € LE 10.264 €
Sequenza 2 6.165 € 4230€ 378€ ne 10.783 €
Sequenza di base 8.289 € 7164 € 1160 € 61 € 16.674 €
Anno 3 Sequenza 1 8.289 € 7.874 € 526 € 26€ 16715 €
Sequenza 2 8.289 € 8.095€ 1.284 € 65€ 17.733 €

Sequenza di base: adalimumab-brodalumab-guselkumab-ixekizumab; Sequenza 1: adalimumab-tildrakizumab -guselkumab-ixekizumab; Sequenza 2:

adalimumab-ustekinumab-guselkumab-ixekizumab.

FIGURA 3

Risparmi cumulati per paziente comparati alla sequenza di trattamento di base (scenario alternativo)

B Sequenza

Anno 1 Anno 2 Anno 3

e L]
o€ 4e
-100 €

-150 €
2200 € -167 €

-250€ -225€

DISCUSSIONE

Il presente articolo ha come obiettivo la verifica e con-
validazione, tramite dati real-world, dei risultati di una
precedente analisi basata su dati di letteratura.?” In par-
ticolare, sono state raccolte informazioni relative alla
somministrazione, al costo e alla discontinuita di trat-
tamenti biologici impiegati in pazienti affetti da psoriasi
moderata-grave, presso 7 centri dislocati sul territorio
italiano. Lanalisi, in linea con il precedente studio, si
& proposta di stimare l'impatto economico associato
all'impiego di diverse sequenze di trattamento in pa-
zienti adulti affetti da psoriasi di grado moderato-seve-
ro, considerando la prospettiva del SSN e un orizzonte
temporale di 3 anni. Gli esiti della valutazione economi-
ca sono risultati in linea con i precedenti ottenuti sulla

base di dati di discontinuita provenienti da letteratura

B Sequenza?
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-L00E

400 € -377€

-800 € -686 €
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-1.200€ -1.060€ —

e hanno evidenziato i benefici ottenibili dall'impiego di
brodalumab in seconda linea, dopo la somministra-
zione di un anti-TNFa (adalimumab nello specifico), ri-
spetto ai farmaci biologici adottati nelle due sequenze
di confronto, rispettivamente rispetto a risankizumab
e secukinumab. La sequenza di base ha consentito di
ottenere risparmi per paziente a 3 anni per il SSN pari
rispettivamente a 1.053 € e 1.769 €, selezionando il co-
sto per paziente indipendentemente dalla risposta al
trattamento. L'analisi dei costi per paziente rispondente
al trattamento ha confermato i vantaggi dell'uso della
sequenza di base rispetto alle due sequenze alternative
prese in considerazione. Per valori di PASI 90 raggiun-
ti entro le 12-16 settimane sono stati evidenziati infatti
risparmi significativi a tre anni rispetto alle due alterna-
tive, pari rispettivamente a 788 € e 3.340 €.

Nel corso degli ultimi decenni, l'introduzione di farmaci
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TABELLA 10

Costi cumulati per il trattamento di un paziente, per sequenza di trattamento e farmaco, € (scenario alternativo in considerazione di

PASI 90 a 12-16 settimane)

Anno Tipo sequenza 12 linea 22 linea 32 linea 42 linea Costo totale
Sequenza di base 13.295€ 1791 € 68 € 0€ 15.154 €
Anno 1 Sequenza 1 13.295€ 3713 € 17€ 0€ 17.025 €
Sequenza 2 13.295€ 4140 € L5 € 0€ 17.480 €
Sequenza di base 23142 € 6.711 € 691 € 20€ 30565 €
Anno 2 Sequenza 1 23142 € 12.204 € 284 € 7€ 35.638 €
Sequenza 2 23142 € 13.086 € 714 € 19€ 36.961 €
Sequenza di base 31113 € 13.527 € 2189 € 107 € 46.938 €
Anno 3 Sequenza 1 31113 € 24363 € 993 € L6 € 56.515 €
Sequenza 2 31.113 € 25.047 € 2425 € 114 € 58.700 €
FIGURA 4
Risparmi cumulati per paziente comparati alla sequenza di trattamento di base (scenario alternativo)
B Sequenza B Sequenza?
Anno 1 Anno 2 Anno 3 Anno 1 Anno 2 Anno 3
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biologici, caratterizzati da un profilo di efficacia e tol-
lerabilita molto buono, ha rivoluzionato 'approccio al
trattamento di pazienti affetti da malattie inflammatorie
croniche immuno-mediate, esercitanti un significativo
impatto in termini di manifestazioni cliniche gravi, pre-
senza di comorbilita e deterioramento della qualita di
vita.*"¥ Secondo le linee guida nazionali e internaziona-
li, i pazienti con psoriasi di grado moderato-severo che
non rispondono adeguatamente alle terapie sistemiche
convenzionali possono essere sottoposti a trattamen-
to con farmaci biologici, i cui benefici terapeutici sono
ampiamente riconosciuti in numerosi studi e revisioni
sistematiche.'®23-2633-% Tyttavia, una delle criticita asso-
ciate a questo tipo di trattamento e rappresentata dal-
la notevole variabilita nella risposta e persistenza nel
tempo.’’3¢ Le terapie sistemiche per la psoriasi sono
spesso associate a discontinuita terapeutica: in par-

ticolare & possibile si verifichi una perdita di efficacia

nel tempo che pud comportare sia un aumento della
dose, che l'impiego di una terapia biologica alternativa,
determinando, in entrambi i casi, un aumento dei costi
del trattamento annuale.**2 Nel caso del cambio di te-
rapia per inefficacia o intolleranza, 'aumento dei costi
& dovuto all’induzione con il nuovo trattamento, fase
che, per la maggior parte dei farmaci biologici, prevede
un dosaggio iniziale superiore e piu frequente e, con-
seguentemente, un costo piu elevato rispetto alla fase
successiva di mantenimento,*® oltre alla spesa relativa
avisite di controllo e test diagnostici. Nell'analisi  stato
preso in considerazione come fonte di spesa soltanto il
costo di acquisto dei farmaci, senza considerare l'im-
patto economico derivante da eventi avversi, sommini-
strazione, monitoraggio, distribuzione o altri costi assi-
stenziali associati alle terapie oggetto dello studio. Per
quanto concerne i prezzi di acquisto dei farmaci sono

stati impiegati quelli definiti a seguito di aggiudicazione
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FIGURA 5
Risultati dell'analisi di sensibilita
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)
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)
)
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Caso base (Costo per paziente 3 anni)
Anno 1

Anno 2

Anno 4

Anno 5

Costi -20%

Costi +20%

PASI75 (12-16 settimane NMA
PASI90 (12-16 settimane NMA

-1.769 €

—— /00 €

o -1.119 €

-2.420 € m—
-3.052 € m—

—-1415€

-2123€ =
-2.571 € —

-3.340 € —————

PASI75 (52 settimane NMA

PASI90 (52 settimane NMA
PASI100 (52 settimane NMA
Discontinuita -20%

Discontinuita +20%
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PASI90 (12-16 settimane NMA) +20%

)
)
PASIT00 (12-16 settimane NMA) -10.790 €
)
)
)

-8.647 €

-12.000 € -10.000 €

di gara (il valore unitario corrisponde alla media pe-
sata dei centri coinvolti nell’analisi che hanno fornito il
dato). Al fine di fornire una stima annuale del costo per
paziente che sia il piu realistica possibile rispetto alle
spese effettivamente sostenute dalle strutture sanita-
rie, sono stati presi in considerazione significativi sconti
addizionali concordati con l'azienda rispetto al costo

\
-2.953 € —

-4194 €

-8.000€

= -1.502 €
-2.002 €

-4176 €

2784 € e—

-6.000€ -4.000€ -2.000 € 0€

ex-factory lordo. E importante considerare, infatti, che
con l'aumento dell'uso dei farmaci, soprattutto per le
patologie croniche, e con lincremento dei costi delle
terapie specialistiche, le amministrazioni regionali ne-
cessitano di gestire in modo ottimale le proprie risorse
e promuovere la prescrizione pil appropriata.

C. Martinotti et al. / CLINICO ECONOMICS ITALIAN ARTICLES ON OUTCOMES RESEARCH /VOL 18/ ANNO 2023 / PAG. 61-76 73



CLINICO.

ECONOMICS

Ad oggi, sono disponibili vari farmaci biologici e biosi-
milari registrati per la medesima indicazione clinica,
caratterizzati da un buon profilo di efficacia e sicurezza,
che tuttavia si distinguono per meccanismo di azione,
modalita di somministrazione, schemi terapeutici e co-
sto di acquisto. Il modello ha previsto l'inserimento sia
di farmaci a brevetto scaduto che di farmaci innovati-
vi. Questo, in linea teorica, consente di calibrare le se-
qguenze in base anche ad una valutazione di costo delle
terapie: da quelle a minor impatto economico (farmaci
a brevetto scaduto e piu consolidati in pratica clinica) a
farmaci entrati recentemente sul mercato con un mag-
gior impatto economico. Nella scelta dei principali ele-
menti di input per il modello, ¢ stato attribuito maggiore
peso all'inclusione del tasso di discontinuita, anziché
alla valutazione del livello di conformita al trattamento.
Cio e dovuto al fatto che quest'ultimo concetto coinvolge,
per sua natura, altre variabili come la presenza di tera-
pie multiple, l'eta del paziente, le sue capacita cognitive,
il suo coinvolgimento o semplicemente la possibilita di
dimenticare la terapia. Il confronto fra le sequenze scel-
te per questa analisi ha consentito di evidenziare, nello
specifico, il beneficio dell'impiego di brodalumab in se-
conda linea, sia rispetto a risankizumab e secukinumab,
che rispetto a tildrakizumab e ustekinumab, testando, di
fatto, tutte le principali terapie oggi applicabili nel tratta-
mento della psoriasi moderata grave. Il modello e stato
creato adottando quali fonti di riferimento per quanto ri-
guarda l'efficacia (PASI raggiunto), dati provenienti dalla
letteratura,?% in mancanza della possibilita di fornire il
dato clinico per i centri partecipanti allo studio; tuttavia,
sono stati adottati dati real world per quanto concerne la
discontinuita terapeutica e i prezzi dei farmaci. Il model-
lo sviluppato potra essere implementato e ottimizzato
mediante l'inserimento di soli dati provenienti dalla pra-
tica clinica tramite il coinvolgimento di strutture sani-
tarie locali selezionate a cui affidare la compilazione di
schede dati diinput con cui popolare il modello, favoren-
do la sua applicazione e diffusione sul territorio, nonché
la personalizzazione ai singoli contesti locali, miglioran-
do il potere descrittivo dello strumento e consentendo

di procurare una raccolta base di dati utile anche per fu-

ture analisi ed evidenze. E importante sottolineare che
lo strumento analitico sviluppato per questa ricerca non
ha lo scopo di guidare la prescrizione terapeutica, che
rimane di competenza del medico e della sua esperien-
za. Al contrario, e stato creato per fornire informazioni
utili ai professionisti sanitari e agli altri soggetti coinvolti
nella gestione delle risorse sanitarie, al fine di regolare
l'utilizzo di tali risorse in base ai dati di efficacia e sosteni-
bilita economica. Questo strumento, facile da usare e in
grado di fornire risultati immediati, puo essere adottato
in modo trasversale da diverse figure sanitarie coinvol-
te. La condivisione fra farmacista ospedaliero e la figura
del clinico costituisce un esempio di applicazione: da un
lato, il medico pud valutare la durata del trattamento e
conoscere gli ipotetici costi per sequenze di trattamento
per la propria struttura, dall’altro il farmacista puo com-
prendere e valutare l'impatto delle scelte terapeutiche
sui costi, considerando eventuali sconti disponibili, pro-
muovendo cosl un dialogo tra professionisti che a volte
sono visti come portatori di interessi contrastanti. A tale
scopo, nel modello sono stati inclusi campi che consen-
tono di personalizzare la scelta del percorso di cura e il
costo di acquisto dei farmaci in base ai contesti territo-
riali specifici. Il modello non ha tenuto in considerazione
i costi indiretti, nonostante si tratti di una malattia con
un impatto sociale significativo. | risultati dello studio
hanno evidenziato i benefici del trattamento con broda-
lumab come seconda linea terapeutica, che si presenta
come un'opzione efficace, sicura ed economicamente
conveniente per il sistema sanitario italiano. Sulla base
dei risultati ottenuti dall'analisi e delle considerazioni
sviluppate, sarebbe auspicabile riscontrare i vantaggi in
termini di efficacia, sicurezza e risparmi a lungo termi-
ne in futuri studi condotti su ulteriori dati provenienti da
real world in aggiunta ai presenti, grazie all’'applicazione
sul campo di questo strumento, consentendo un'ulterio-

re validazione del modello e robustezza dei risultati.

DISCLOSURE

La presente analisi & stata sviluppata con il contributo

economico incondizionato di Leo Pharma.
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