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Poznamky k puvodni prdci ,,Ndkladova efektivita
bemiparinu v profylaxi v ortopedii v podminkdch
Ceské republiky — srovndni s enoxaparinem”

Michal Prokes

Infopharm, a. s.

Tomés Dolezal, autor prace, jez byla publikovana v minulém
¢isle (1), tvrdi, Ze vysledky analyzy ukazuji, Ze tromboprofylaxe
pacient( s ndhradou kolenniho kloubu je v podminkach zdra-
votniho systému Ceské republiky nakladové efektivnéjsi pro
bemiparin ve srovnani s enoxaparinem a ze naklady na jed-
u enoxaparinu. Déle uvéadi, ze ve skupiné 1 000 pacientd
s bemiparinem bude zabranéno 42 tromboembolickym pfi-
hodam navic v porovnéni s enoxaparinem.

Tato prace vychazi ze dvou piedpokladii:

M 7e bylo prokazano, 7e bemiparin je v CR levnéjsi (coZ po na-
hlédnuti do platného Ciselniku VZP potvrzuji);

M Ze bylo prokazéno, ze bemiparin pfinsi lepsi vysledky v pro-
fylaxi tromboembolie nez enoxaparin — coz po prostudovani
prace Navarro-Quilise a spol. z roku 2003 (2) bohuzel po-
tvrdit nelze.

Farmakoekonomicka studie vychazi z vysledkd klinické studie
autord Navarro-Quilis a spol. (2). V této studii byly vyhodno-
ceny vysledky lé¢by 324 pacientd, z nichZ 160 bylo lé¢eno be-
miparinem a 164 enoxaparinem. Primarnim sledovanym pa-
rametrem byl pocet pfipad hluboké Zilni tromboézy (HZT)
zjiSténé venografii plus pocet piipadli prokazanych sympto-
matickych plicnich embolii (PE) plus pocet imrti z jakychko-
liv pfic¢in u pacientl kazdé z vétvi studie. Dale byl sledovan po-
et proximalnich HZT plus PE plus amrti. Sekundarnimi
sledovanymi parametry byly pocet jednotlivych pfihod (HZT, PE
nebo Umrti) samostatné.

Vysledky této klinické studie byly nasledujici:
Kombinovana incidence HZT + PE + umrti byla ve skupiné s be-
miparinem 32,1 % a ve skupiné s enoxaparinem 36,9 %, roz-
dil byl —4,8 %; 95% CI: —15,1 % az +5,6 %. Byla prokdzéna
Lnon-inferiorita” pro bemiparin (p = 0,022), ale nebylo proka-
zano, ze by bemiparin piinesl lepsi vysledky nez enoxaparin. Pro
pfipadnou superioritu bemiparinu byla totiz zjiSténa hodnota
p = 0,36 pro venograficky potvrzenou tromboembolickou ne-
moc (TEN) a p = 0,174 pro venograficky potvrzenou sympto-
matickou TEN. Lep3i vysledky bemiparinu nebyly prokazény ani
pro daldi parametr a ani pro sekundarni parametry studie.

T. Dolezal do vypoct nékladové efektivity pouZzil i rozdily
v pravdépodobnosti vzniku nékterych nezadoucich piihod,

i kdyz ani tyto rozdily nebyly statisticky vyznamné (viz tabul-
ka 7 jeho prace), pficemz kalkulace nékterych polozek je ne-
jasna (napf. prdmérny objem transfundované krve). Pro in-
formaci pfiklddam tabulku 4 z origindlni prace Navarro-
Quillis, kde autor vyhodnocuje bezpe¢nostni parametry lé¢by
(tabulka 1).

Kromé toho je v textu zminén statisticky nesignifikantni rozdil
vyskytu malé krevni podlitiny (bruising) v opera¢ni rdné (be-
miparin: 18,9 %; enoxaparin: 22,3 %; p = 0,41) a vyskytu
mirné, piechodné trombocytopenie prvni pooperacni tyden
(s tim, Ze 10. den po operaci se hodnoty spontanné upravily).
Z tohoto hlediska se jevi hodnoty kalkulace nakladt téchto epi-
zod (tabulky 4 a 5 prace T. Dolezala, primérné 2 670 K¢
a 9 062 K¢ ) jako zna¢né nejisté.

Z vySe uvedenych davodd si dovoluji k tezi T. Dolezala, Ze po-
davani bemiparinu je u pacientt s ndhradou kolenniho kloubu
oproti enoxaparinu nakladové efektivnéjsi, vyslovit antitezi: Po-
davani bemiparinu je stejné Gcinné, stejné bezpecné a stejné
nakladové efektivni jako podavéni enoxaparinu. Jediny ,dtkaz”
o rozdilu existuje v cené obou [é¢iv, a ani ten neni nezvratny,
nebot v podminkéch zésobovéni vyse uvedenymi lécivy do ne-
mochnic jsou uplatfiovény zcela odlisné ceny.

Timto ovsem nefikdm, Ze pravdu musim mit nezbytné j3,
a ne T. Dolezal, a dokonce pfipoustim, Ze kdybychom studii Na-
varro-Quilise a spol. (2) provedli napi. 10x, vétsina vysledkd by
se mohla pohybovat blize k prmérnym hodnotam pouzitym
T. Dolezalem, a nikoli v krajnich hodnotéach rozptylu. V préci
T. Dolezala postradam analyzu citlivosti, ktera by zohledriovala
vyse uvedené skutecnosti. Tyto skutec¢nosti podle mého nézoru
ukazuji, Ze vypoctena hodnota rozdilu néklad(i na jednoho pa-
cienta nemusi byt pravé 1 184,40 K¢, Ze ani nemusi dosaho-
vat hodnoty 118,40 K¢, a ze dokonce mize byt i nulova. Sila
ddikazd pro hodnotu 1 184,40 K¢ je totiz opravdu mald, coz
plati i o udaji, Ze lé¢ba bemiparinem zabréni o 42 trombo-
embolickych pfihod na 1 000 pacientt s ndhradou kolenniho
kloubu vice nez [é¢ba enoxaparinem. Mam totiz pocit, Ze Na-
varro-Quilis a ostatni autofi jsou piesvédceni, ze klinicky uci-
nek bemiparinu je s G¢inkem enoxaparinu zcela shodny, ne-
bot tak zni i zavér jejich prace.
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Tabulka 1 Vyhodnoceni bezpecnostnich parametr u pacientti lIécenych bemiparinem a enoxaparinem
(tabulka 4 v prdci Navarro-Quilis 2003)

Proménna Bemiparin Enoxaparin Rozdil 95% Cl Hodnota
(n = 189) (n=191) rozdilu P
Krvacivé piihody celkem 7 (3,7 %) 7 (3,7 %) 0 % -4,0 az 4,0 0,98
Krvacivé pfihody velké 3 (1,6 %) 3 (1,6 %) 0 % -2,5 az 2,5 1,00
Krvacivé piihody malé 4 (2,1 %) 4 (2,1 %) 0 % -3,2az 3.2 0,99
Prdimér podanych transfuznich
jednotek erytrocytii (SD) 1,2 (1,2 %) 1,1 (1,2 %) 0,1 % -0,1 a7 0,4 0,24
Pocet pacient( s transfuzi 109 (58,6 %) 98 (52,1 %) 6,5 % -3,6 az 16,5 0,21
Priimérny objem transfuzi (SD) 597 (612) ml 524 (609 ml) 73 —-58 az 203 0,27
Prdimérna ztrata krve drenazi (SD) 676 (371) ml 681 (369 ml) 5 —80 az 72 0,91
Pocet pacientd s nezaddoucimi ucinky,
které byly spojeny se zkoumanou medikaci 10 (5,3 %) 13 (6,8 %) -1,5 % -6,3 az 3,3 0,54
Pocet pacientd se zavaznymi nezadoucimi
ucinky spojenymi se zkoumanou medikaci 0 0 - - -
Umrti celkem 0 0 - - -
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Poznamka redakce

V souvislosti se ¢lankem MUDr. Tomé3e Dolezala, Ph.D., Nakladova efektivita bemiparinu v profylaxi v ortopedii v podmin-
kdch Ceské republiky — srovnani s enoxaparinem, uvefejnénym: Farmakoekonomika, 2008;3(1):14-18, obdrzela redakce
dalsi komentéi PharmDr. Zdeiika Jucery, Ph.D., ze spole¢nosti Sanofi Aventis.

Autor komentuje nékteré zavéry srovnatelné s reakci MUDr. M. Prokese, zejména s ohledem na chybéni analyzy citlivosti.
Déle komentuje nékteré vychozi pfedpoklady (napi. procento tromboembolickych piihod a dalsi). Zavérem komentéfe je
zpochybnéni zavérd analyzy.

V této souvislosti zvefejiiujeme opravu na str. 16: Viysledky ukazuji, Ze... je u pacient( s ndhradou ky¢elniho kloubu profyla-
xe bemiparinem... Spravné znéni véty je: Vysledky ukazuiji, Ze... je u pacientt s ndhradou kolenniho kloubu profylaxe bemi-
parinem... Za uvedenou chybu se omlouvame.

Jsme velmi rddi, Ze se na strankach ¢asopisu Farmakoekonomika zacina rozvijet diskuse nad zvefejnénymi vysledky analyz.
I tato fakta nas vedou k Gvaham o otevieni diskusniho féra na webovych strankéch spole¢nosti.
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