Posouzeni urovné adherence pacientl
lé€enych statiny

(datovy vystup)

1 CILE

Cilem tohoto ukazatele je analyzovat uUroven adherence pacientu k predepsané
hypolipidemické 1éEbé s ohledem na rizné léky a jejich silu na zakladé administrativnich udaj
KZP ze $esti zaméstnaneckych zdravotnich pojistoven v Ceské republice pokryvajicich
pfiblizné 44 % populace v letech 2017 az 2021.

2 METODY A MATERIALY

2.1 Vychozi datova sada

Pro analyzu byla pouzita data zaméstnaneckych zdravotnich pojistoven v Ceské
republice. Sledovanym obdobim byl leden 2017 az prosinec 2021. Zpracovana byla data o
dokladech (druh dokladu, ATC kéd a sila) a pacientech (vék, pohlavi) v zavislosti na datumu.

Vstupni a vylu€ovaci kritéria

Do vysledku ukazatele byly zafazeny osoby starSi 18 let, které béhem sledovaného
obdobi uplatnily dva nebo vice receptu s jakymkoli sledovanym ATC kédem.

Pacient byl zafazen do vysledk( od prvniho uplatnéni receptu, tj. vyzvednuti Ié€ku, se
sledovanym ATC kédem béhem sledovaného obdobi, pokud existoval dalSi nasledné
uplatnény recept na shodnou kombinaci ATC kddu a sily nebo pokud dal$i uplatnény recept
na jiny sledovany ATC kéd nebo silu nasledoval nejméné o 30 dni pozdéji. Pacienti, ktefi
uplatnili pouze dva recepty na rizné kombinace ATC kddu a sily béhem 30 dnd, byli z vysledku
vylouc&eni.

Smyslem nastaveni vstupnich a vylu€ovacich kritérii bylo vylou€eni situaci, kdy na
zacCatku 1éCby lékar hleda nastaveni vyhovujiciho Iéku a sily pro pacienta, takZze Iéky mohou
byt ménény v kratkém Case. Podobné bylo Zadouci z analyzy vyloucit napf. situace, kdy
inicialni 1é¢ba hypolipidemiky pfi hospitalizaci byla vzapéti zménéna ambulantnim specialistou
nebo praktickym Iékafem z rliznych duvodu.

Sledovana hypolipidemika



Vyhodnocovana byla adherence ke statinim (inhibitory Hmg CoA reduktazy), fixnim
kombinacim statini a ezetimibu a k fixnim kombinacim statind a amlodipinu (blokator
vapnikovych kanall). ATC kédy a nazvy Iéku sledované v této studii jsou uvedeny v Tabulce 1.

Tabulka 1: Hypolipidemika sledovana ve studii

ATC kéd Nazev u€inné latky nebo jejich kombinace
C10AAO01 simvastatin

C10AA04 fluvastatin

C10AA05 atorvastatin

C10AAQ7 rosuvastatin

C10BA02 simvastatin a ezetimib

C10BAO05 atorvastatin a ezetimib

C10BA06 rosuvastatin a ezetimib

C10BX03 atorvastatin a amlodipin

C10BX11 atorvastatin, amlodipin a perindopril

2.2 Metodika zpracovani

Adherence byla hodnocena jako podil pokrytych dnt (proportion of days covered, PDC)
definovany jako podil poc¢tu dni, na které mél pacient k dispozici pfedepsané léky, k celkovému
pocCtu dni ve sledovaném Casovém useku. Pro kazdého pacienta byly nalezeny jednotlivé
kombinace kazdého relevantniho ATC kodu a sily a pro kazdou z téchto kombinaci byl
vyhodnocovan PDC. Vysledky byly zprimérovany za vSechny pacienty v pfislusné kohorté.

Vypocet PDC

Pocet dni, na které mél pacient pfedepsané Iéky, byl uréen z uplatnéného receptu na
zakladé udaju o velikosti baleni. Sledovany €asovy usek zacinal dnem prvniho uplatnéni
receptu pro danou kombinaci ATC kdédu a davky ve sledovaném obdobi a kon€il dnem
posledniho uplatnéni receptu pro stejnou kombinaci ATC kédu a davky (tzv. last fill end rule)
nebo dnem pfechodu pacienta na jinou kombinaci ATC kddu a sily. V kazdém dni sledovaného
Casoveho useku se vyhodnotilo, zda je pfislusna kombinace ATC kddu a davky pro pacienta
dostupna s ohledem na velikost baleni.

Zakladni jednotkou analyzy byl tedy interval, definovany jako nepferuSené obdobi, kdy
jeden pacient uzival jeden sledovany lék (dle ATC kodu) v jedné urcité sile, jak ilustruje



Obrazek 1. Intervaly pro stejny kéd ATC a davku u jednoho pacienta byly vazeny poctem dni
a slouceny.
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Obrazek 1: Priklad rozlozeni analyzovanych interval( u pacienta, ktery v pribéhu sledovaného obdobi
2017-2021 ménil silu i Iék (ATC kod).

Predzasobeni: Prekryvajici se dny zasob byly pfenaseny, tzn. pokud pacient doplnil
léky pFed vyCerpanim zasoby z pfedchozi preskripce, tak uvazovany zacatek uzivani nového
baleni se posunul na dobu po vy&erpani zasoby z pfedchozi preskripce. Pocet takto
pfevedenych dnu nebyl omezen s nasledujicimi vyjimkami:

e K datu posledniho doplnéni dané kombinace ATC kédu a davky se na zbyvajici
zasobu nebral zifetel. Maximalni PDC pro daného pacienta, ATC kod a silu byl
roven 100 %.

e Pfedzasobeni pacienta Iéky se povazovalo za nulové pfed uplatnénim receptu
ve sledovaném obdobi nebo pfi pfechodu na jinou kombinaci ATC kédu a

davky.

Davkovani: Analyza dat pracovala s pfedpokladem, Ze vSechny Iéky byly pfedepsany
a uzivany v davce 1 jednotka denné.

Zmény léku: Uplatnéni receptu na jiny ATC kéd nebo na stejny ATC kod se zménénou
silou davky bylo vyhodnoceno jako pfechod na jinou lé¢bu a vedlo k uzavfeni dosavadniho



intervalu pro vypo&et PDC. Naopak genericka substituce, tj. zména mezi pfipravky se stejnym
ATC kddem a silou, byla zahrnuta do vypoctu stejného PDC.

Vicenasobna lécba: U nékterych pacientl byl ve stejny den uplatnén recept nebo
recepty s vice polozkami, které obsahovaly sledované ATC koédy. Postup byl v tom pfipadé

nasleduijici:

Vice receptl nebo polozek s rliznymi ATC kédy uplatnénmi ve stejny den bylo
ignorovano (kopreskripce).

Vice receptl nebo poloZzek se shodnym ATC kédem uplatnénych ve stejny den
bylo slou¢eno do nové kombinace ATC kédu a sily (virtualni kopreskripce). Pro
vypocCet dnli zasob a pfipadného predzasobeni byla uvazovana jen velikost
nejmensiho baleni na uplatnénych receptech.

Vice receptl nebo polozek se shodnym ATC kédem a silou uplatnénych ve
stejny den se povazovalo za pfedzasobeni.

Dalsi predpoklady

VSechny Iéky uzivané pacientem byly vydany na zakladé uplatnéného receptu
a zachyceny ve vyhodnocovanych datech.

Léky byly uzivany podle pokynu (napf. poziti tablety).

Béhem sledovaného obdobi nedoslo k Zadnému neznamému preruSeni 1éCby
nebo zméné davkovani, ktera nevyplyvalo z dostupnych dat.

2.3 Analyza a vyhodnoceni

Vysledkem analyzy jsou praméry a mediany PDC Vysledky byly stratifikovany podle
pohlavi, véku (18-29, 30-44, 44-59, 60-74, 75-89 a 90+), ATC kddu a sily (prezentovano ve
skupinach 10, 20, 40, 60, 80 a 100 mg, pro kombinace dle prvniho Iéku). Hodnocena byla
rovnéz adherence podle kraju a specializaci pracovist, které vydaly recept.



3 VYSLEDKY

Zakladni charakteristiky analyzovaného datového souboru:
Celkovy pocet unikatnich pacientu: 889 999

Celkovy pocet jednotlivych intervall pred slouc¢enim: 1 390 706

Rozlozeni hodnot PDC pro jednotlivé intervaly zachycuje histogram na Obrazku 2.
Rozlozeni intervall podle véku u muzl a Zen je v histogramech na Obrazku 3. Vék pacienta
byl ur€en podle prvniho uplatnéného receptu.
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Obrazek 2: Cetnost vyskytu intervalt s raznymi hodnotami adherence k hypolipidemikiam (vyjadiené
pomoci PDC)



Pocet

Muzi Zeny
60000 -
40000+ 1 |
20000 T i
O -
25 50 75 100 25 50 75 100
Vek

Obrazek 3: Rozlozeni €etnosti vyhodnocovanych intervalli podle véku pro muze a zeny




3.1 Adherence podle pohlavi a véku

Analyza nenaSla vyznamné rozdily v adherenci mezi muzi a zenami (Cohenovo
d = 0,036, nevyznamny efekt). Primérné PDC u muzu bylo 81,0 a u zen 80,2. Rozdil mezi
muZzi a zenami se neobjevil ani v zadném sledovaném léku dle kodu ATC.
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Obrazek 4: Porovnani adherence (PDC v %) k hypolipidemikim mezi muzi a zenami celkové pro vSechny
sledované léky a sily. Silna vodorovna ¢ara oznacuje median a diamant pramér



Naopak adherence k hypolipidemikim se zvySuje s vékem. Adherence byla v priméru
69,5 % u pacientd mladSich 30 let, 77 % u pacientl ve véku mezi 45 a 60 roky a 86 % u
pacientl starSich 90 let. Detailnéj$i pohled na tento trend u muzud a zen ukazuje Obrazek 5.
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Obrazek 5: Porovnani adherence (PDC v %) k hypolipidemikim mezi muzi a zenami v zavislosti na véku
pro vSechny sledované léky a sily. Silna vodorovna ¢ara oznacuje median.



3.2 Adherence podle kédu ATC a sily

Celkové bez ohledu na silu byla vy$Si adherence u fixni kombinace atorvastatinu a
amlodipinu (C10BX03 a C10BX11), a to skoro 90 % (Obrazek 6). U ostatnich léka byla
adherence v priméru o 5 az 10 % nizsi.

Adherence u jednotlivych sledovanych Ié€ku byla porovnana podle sily Iéku, jak ukazuji
grafy na Obrazku 7.

Analyzu vztahu mezi adherenci a silou léku komplikoval fakt, ze vedle fixnich velikosti
sily uréenych balenim léku vznikaly i kombinace ad hoc sloZzené z nékolika receptu, resp.
polozek, se stejnym kddem ATC a rdznou silou (napf. sila 60 mg jako kombinace sily 20 mg
a 40 mg). Tyto pfipady byly slouceny.
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Obrazek 6: Adherence (PDC v %) pro sledované léky agregovana pro vSechny sily. Silna ¢ara oznacuje
median a diamant primeér.
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Obrazek 7: Adherence (PDC v %) pro sledované léky. Silna ¢ara oznacuje median a diamant primér.




3.3 Adherence podle kraju

Data neukazuji na vyznamné rozdily v adherenci mezi jednotlivymi kraji v CR
(Obrazek 8). Adherence byla nejmensi v Moravskoslezském kraji a nejvétsi ve StfedoCeském
a Kralovehradeckém kraji, ale rozdil v primérech je pouze 3 %.
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Obrazek 8: Adherence (PDC v %) pro kombinaci atorvastatinu, amplodipinu a perindoprilu. Cervena éara
oznacuje median a diamant primeér.



3.4 Adherence podle odbornosti

Adherence byla hodnocena také podle odbornosti pracovist, ktera hypolipidemika
predepsala (Obrazek 9). Data ale neukazuji na zadné vyznamné rozdily v adherenci podle

pracovist.
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Obrazek 9: Adherence (PDC v %) podle odbornosti predepisujicich pracovist.



4 ZAVER

Dostupna data z let 2017 az 2021 potvrdila, ze adherence roste s vékem, ale nezavisi
na pohlavi pacienta. Pfedpoklad klesajici adherence s rostouci silou nelze jednoznaéné
potvrdit. V priméru vySSi adherence byla u fixni kombinace atorvastatinu a amlodipinu (az

90 %) nez u jinych statind nebo kombinaci statin a ezetimibu. V adherenci k hypolipidemikam
nejsou vyznamné rozdily mezi kraji a odbornostmi pfedepisujicich pracovist.

Adherence pacientl k hypolipidemikim byla vyhodnocovana pomoci podilu pokrytych
dna (PDC) na drovni interval(, kdy jeden pacient uzival jeden sledovany Iék v jedné urcité sile.
Ukazatel pracuje s pfedpokladem, Ze v den uplatnéni jakékoliv nové kombinace ATC kodu a
davky ukongil pacient uzivani v8ech pfedchozich kombinaci ATC kédu a davky, které mél
k dispozici. Ukazatel nemuize zahrnout pacienty, ktefi neuplatnili jim pfedepsany recept, ani
nemuze odhadnout jejich poCet. Sledované léky Casto predepisuji prakticti l1€kafi, u nichz
nemusi byt zaznamenavany jednotlivé navstévy pacientu. Ukazatel nedokaze rozliSit mezi
vyplnénim zadanek a skutenym uzivanim léka.



