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Determinazione delle tariffe
Controllo di gestione

Definizione attivita del SIMT

Strategia
aziendale/SIMT



Fattori che determinano costi trasfusionall
Costi diretti ed indiretti




Fattori che determinano costi trasfusionali
Costi diretti ed indiretti

- * Laboratorio
* Reattivi

* CQ (F VI, sterilita, citofluorimetria)

: : « Complicanze
* Eventi connessi alla

trasfusione * Risk Management: registrazione
eventi avversi



Risks per unit transfused

Febrile reaction 1in 300

Urticaria or other cutaneous reaction 1in 50-100

RBC alloimmunisation 1in 100

Mistransfusion 1in 14 000-19 000
Haemolytic reaction 1in 6000

Fatal haemolysis 1in 1 000 000

TRALI 1in 5000

HIV1 and HIV2 1in 2 000 000-3 000 000
Hepatitis B 1in 100 000-200 000
Hepatitis C 1in 1 000 000-2 000 000
HTLV | and Il 1in 641 000

Bacterial contamination 1in 5000 000

Malaria 1in4 000 000
Anaphylaxis 1in 20 000-50 000
TA-GVvHD Uncommon
Immunomodulation Unknown

Lancet, 2007



Raccolta
e

Produzione

Uso clinico

Emovigilanza

Fasi del processo trasfusionale

Selezione del Donatore

Raccolta sangue - Sangue Intero/Multicomponent
Costi associativi

Produzione Emocomponenti

Validazione (esami di legge) Emocomponenti
Follow-up del donatore (gestione positivita, screening annuale)
Conservazione Emocomponenti

CQ

Determinazione gruppo sanguigno

10 Evasione delle richiesta trasfusionali

11. Effettuazione dei test pre-trasfusional

12. Assegnazione degli emocomponenti

13. Consegha emocomponenti

14. Trasporto emocomponenti

15. Trasfusione emocomponenti

16. Riammissione al SIT emocomponenti non trasfusi
17.Controllo dell'efficacia clinica della trasfusione
18. Documentazione e Registrazione

19. Follow-up clinico-laboratoristico del paziente

20. Gestione delle complicanze
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Sostenibilita dei costi

Costi Tariffe Ribaltamento
trasfusionali I trasfusionali dei costi

ACCORDO STATO REGIONI 24 luglio 2003
Prodotti e lavorazioni Tariffa

Concentrato eritrocitario (280 ml +/~20%) € 153,00

Concentrato eritrocitario da prelievo multicomponente € 210,00

Plasma fresco congelato enfro 6 ore dal prelievo (280 ml +/~20%) £ 20,00
. Perso n al e Unita di plasma da aferesi (non inferiore a 500 mh S 161,00

Unita di plasma da prelievo multicormponents {hon inf. & 300 miy € 52,00 Stru ttu re San Itar I e
. Materl al | e Stru mentaZ|0n | Concentrato piastrinico da singola unita (0,6%10 alla 11°) € 23,00

Concentrato piastrinico da pool di buffy-coat (2,5%10 alla 11° ) £ 115,00

L. Concentrato piastrinico da aferesi (3*10 alla 11° ) € 438,00 Re p artl d eg enza

. Reatt|V| Concentrato piastrinico da multicomponente (2*10 alla 11° ) € 283,00

Concentrato granulocitario da aferesi (1*10 alla 107 £ 468,00 .

Concentrato di cellule staminali da aferesi (incl. conta citofluar,) € 540,00 Am b u I atori

Procedura di autotrasfusione mediante predeposito (singole unit3) € 70,00

Rimozione del buffy-coat per unita € 5,00

Deleucocitazione mediante filtrazione in linea € 40,00

Deleucocitazione mediante filtrazione fuori linea (per ogni filtra) € 50,00

Procedura corpleta congel, /scongel. cellule (eritrociti o piastring) £ 280,00

Criopreservazione cellule staminali da aferesi € 510,00

Lavaggio cellule manuale € 41,00

Lavaggio cellule con separatore € 80,00

Inattivazione virale del plasma (250ml+/~20%) € 60,00

Irradiazione € 38,00




SOSTENIBILITA’ DEI COSTI TRASFUSIONALI

COSTI EFFETTIVI

Raccolta e produzione
emocomponenti

Validazione

Prestazioni per
assegnazione
(immunoematologia)

Personale coinvolto

Sistema informatico
gestionale

TARIFFE RICONOSCIUTE

Tariffe ministeriali per le
prestazioni sanitarie

Tariffe ministeriali di
cessione degli trasfusionali

Tariffari regionali integrativi
del tariffario ministeriale



Costi del processo produttivo degli

emocomponenti
Total cost: £284.1 million Collection
£131.3 million
(46%)

Testing Processing Issuing
£42.9 million £79.6 million £30.4 million
(15%) (28%) (11%)

Varney, NHS UK, 2002



Costi complessivi del SIMT

AO O..R.M. (TO)

Euro x 103

AO 1.0. (VR)

15.881

Donazioni

AO (B2)

7.088

84.107

AO (RG)

4.005

34.064

APSS (TN)

3.064

18.212

San Filippo Neri

2.333

15.545

3.637

14.058

AO Busto (VA)

1.432

10.097

AO Niguarda (Ml)

5.971

7.700

AO Cardarelli (NA)

6.540

17.871

AO Molfetta (BA)

1.482

14.681

8.088

Modif. da Massaro, 2007



Attivita che influenzano i costi del SIMT

Aferesi produttiva Congelamento
Attivita raccolta \ emazie
Attivita ambulatoriale \ / Aferesi terapeutica

~_ v

. Produzione

Immunoematologia ——— Complessita “— emocomponenti

SIMT topici
Raccolta, / \

manipolazione, : , :

o P ] T Manipolazione di Il

tipizzazione, livello

conservazione cellule - : :
InattlvaZ|One emocomponen“

staminali emocomponenti



Costo di una unita emazie (Euro)

600 -

500 1

400 -

300 1

200 -

100 -

1998 USA,JCO 2004 UK, Curr 2005 Sweden, 2010 USA,
Med Res Transfusion Transfusion



Costo medio per unita emazie concentrate Regione Veneto
235.000 donazioni

Attivita Prestazione Costo
Raccolta Donazione sangue intero “aziendale” e in convenzione 39.75
Non scomposizione: sangue intero n. unita di non scompo-
e sto; scomposizione concentrati eritrocitari senza deplezione/ 853

filtrazione; rimozione del buffy-coat per unita; deleucocita-
zione mediante filtrazione in linea

Gruppo ABO e Rh 2' controllo; HbsAg determinazione; do-
saggio anticorpi anti Hev; Hiv anticorpi (immunom.); trepo- 45 53

e nema pallidum anticorpi; virus Hev con Per; Alt-Gpt; emo-
cromocitometrico; validaz/stoccaggio unita
Visita ambulatoriale; prelievo venoso/capillare; fenotipo Rh;
Donazione e varie fattori eritrocitari non Rh; test di Coombs indiretto; ristori; 57,79
altre prest. dal laboratorio d'analisi
Costo specifico 151,60
Quota costi comuni 34,00
Costo pieno 185,60

CRAT Veneto, 2008



Confronto costl In differenti SIMT

- : _ Costo per unita
Donazioni Costi totali
(Euro)
O.I.R.M. (To) 84.107 12.232.000 158
AO Verona 34.064 5.835.000 171
AO Bolzano 18.212 3.480.000 191
AO Molfetta 8.088 1.360.000 168

Massaro, 2007



Costi di produzione ACO San Filippo Neri

anno 2010

Numero donazioni

Emocomponenti prodotti

Materiali e reattivi

Personale coinvolto (9 medici, 2 biologi,
7 infermieri, 18 tecnici)

Totale costi

Costo per emocomponente

10.062

24.713

1.330.144 E

2.157.152 E

3.698.296 E

149,65 E

Dati ACO San Filippo Neri
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Costi di produzione unita 2010
(Totale 3.698.000 euro)

[1 Raccolta

54.6% E Validazione

Bl Lavorazione e
assegnazione

Dati ACO San Filippo Neri



Valutazione del costi emocomponente

Il concentrato eritrocitario

Impatto del buon uso del sangue sui costi
trasfusionali

Il plasma



Confronto del costi tra varie strategie nel
paziente chirurgico

Eritropoietina 40.000

Biosimilare 40.000

(Binocrit, Retacrit)

1 U emazie omologa

1 U emazie autologa

Costo (Euro)

278.00*

178.00*

> 150.00°

<40,00°

Dinamica effetto

> 7 giorni

> 7 giorni

Immediata

Immediata

Effetti collaterali

++++

++

*Tariffario Regione Lazio, 2011
° ACO San Filippo Neri 2010



EPO/Emazie concentrate

Comparisare Mumbsr of REC units transfused
Dlutearme: Murnbsr of RBEC units transfussd: all studies

Soudy Treatment Control WHMD (fixed) Waight WHD (fixed)

or subcategery n  Mean (5D} n Mean (50) (9595 Cl fioeed) 25 (25%% Cl ficed)

Vansteenkiste, 2002% |48 Q67 (L.70) 149 |92 (31T) —— 092 —1.25 (184 to 0.48)
Abels, 19932 63 152(2&10 55 LI9(IET —.—— 562 04Ti-18] ta0.47)
Casciru, | 994" 50 QI0@o7 50 | 80 (2.12) —— 2133 -1 50{-2.09 to 0.21)
Case, |993% 79 L033BE) T4 LTS (415 —a—— 451 0720{-100 ta 0.56)
Cazzol, |995" I 09T (Led) 15 |55 (4.31) - .31 0.58{-195ta 1.79)
Caxzol, |99547 26 0B (230 Fl |55 (4.31) - .25 0.74(-3.16 to 168
Caiflier, 200 133 2001497 129  317B{653) —.— 170 -1 A7 (-3.08 o —0.26)
Darmmaceo, 2001 66 149273 &6 LIB(19%) —a— 780 049 (-1.66 12028
Herry, 199417 64 1567010 &l 401 (487 = |65  —0.45{-156 ta 1.56)
Kurz, 1997105 13 1.43 (3800 12 370(309) = = .34 —2.27i(—441 ta 0.07)
Oberhadf, 1998'% 4 132004 104 |91 (3.28) —.—— 0,35 —0.59 (143 to 0.25)
Ostarborg, 199627 47 SAD(I070) M4 93(910) «—m 034 —250(-7.18 to 2.18)
Gsterborg, 199607 43 ATOMAD 25 9.30(%20) = 036 0400511390
Ssarborg, 20021 169 285 (558 173 112(5.IT —&— 46 D55(-1.70ts 058
Rose, 1994110 |42 SRO(IGTN 7% BOO(I750) = 04 —2.20(—6.44 1o 2.04)
Ten Bokhel, 1998a!12 45 03301600 17 L.27 (1 9T) — - 670 094(-199ta0.11)
Ten Baokhkel, 1998012 42 04323 16 |27 (1.97) —aT— 686 —DA4I-18T 019
Tetal (959 CIy 1290 1063 & 100.00  —1.08 {=1.32 e —0.79)

Test for heterogenmity x* = 896, df = |6 (p= 0901, F = 0%
Test for averall effect z = 762 (p < GLOMEI)

4 3 o 3 4

Favours epo Faveours contral

FIGURE || Number of RECs transfused
Wilson, Health Tecn Ass 2007



Biosimilari

Farmaci ad elevato peso molecolare
Complessa struttura tridimensionale

Complesso processo di fabbricazione
Prodotti da organismi viventi e quindi spesso eterogenei

Difficili da caratterizzare completamente con metodi analitici
fisico-chimici o prove biologiche

Dipendenza dell'attivita biologica dalla riproducibilita del
processo di fabbricazione, dagli standard aziendali e dal
mantenimento dell'integrita della catena del freddo

Propensione a scatenare risposte immunitarie

| biosimili non sono biofarmaci generici

Crommelin DJA, et al. Int J Pharm 2003:266:3-16.



Processo di autorizzazione
al’immissione in commercio

Generici

Dimostrazione di similarita:

- Stessa composizione qualitativa e
guantitativa del principio attivo

« Stessa forma fisico-chimica
* Bioequivalenza su volontari sani

Biosimilari

Necessita di produrre evidenza clinica:

Studio di non inferiorita

E sufficiente che venga studiata la
prima delle indicazioni richieste

Le altre indicazioni vengono
approvate di conseguenza

Chen ML, et al. Pharm Res 2001:18:1645-50.



TABLE 52 Costs for epo treatment and blood transfusion

Amgen OB Roche Average
Darbepoetin alfa Epoetin alfa Epoetin beta
Epo costs
Unit cost for epo (£) |.676 mg™! 83.3 per dose 83.8 per dosa 83 .8 per dose
Dose 225 ug kg™ week 3 doses per week 3 dosaes per weak
Administration 8.01 per dose 8.05 per dose 34 per week 8.01
3 doses per weak 3 doses per weaek per dosa
24.04 per week 24,15 per week
SAE |85 10 101 101
Probabilicy of SAE 0.05 0.05 0.05
Total cost of epo per week (£)  264.0 275.6 289.7
Dose at 2.25 ug keg! 3 times per week 3 times per week  276.7
per waak
Total cost, 4 weeks (£) 1102.2 1087.9 |091.8 | 106.7
Blood transfusion costs
Bleod unit cost (£) |20 | 20.22 |20.22 |20.22
Blood transfusion |53 per unit 41234 413 413
administraticn per trarsfusion per transfusion per transfusion
in hospical in hospital in hospital
Cost of adverse event (£) |01
Total cost per blood 278.85 278.79 171.94 276.86

transfusion (£}

Health Technology Assessment 2007



Costi del sangue autologo predepositato

% utilizzo

Validazione
Materiali
oangue
N eno
Controllo
Gruppo gruppo
paziente

Il tasso di utilizzo delle unita incide in maniera rilevante sui costi di produzione



Costo dell’'autotrasfusione

ITEM CosT PER UNIT ($)
AUTOLOGOUS ALLOGENEIC
Collection
Labor 87.66 43.15
Equipment 41.76 41.76
Infectious-disease testing™
Initial 23.58 23.58
Confirming 0.69 0.09

Blood processing and inven-
tory management

Labor 26.94 23.83

Equipment 1.22 1.20
Compatibility testing

Labor 15.00 15.00

Equipment 1.19 1.19
Total 198.04 149.80

Given the improved safety of allogeneic transfusions today, the increased protection
of autologous blood is limited and may not justify the increased cost

N ENGL J MED 1995



Costi della carenza di sangue e del supporto con emazie congelate

-~ -
- 4
UL - -
n B A
':.:I {ﬂ
i B0 Hoa 'DCIJE
"o =
=
£ 50.000 w iy o
.
-

A X B x C = D A= Interventi Chirurgici supportati (31)
31 X 1000e x 2 = 62000 —  Costo madio di degenza in T.I. (1000 €)
= N° medio giornate di degenza extra per interventi rinviati
da carenza sangue (2)
E x F = G [ = Spesadi degenza extra dovute a carenza sangue (62.000
88 ¥ 250€ = 220006 E'_ ) B
E = unitadi EC Congelate utilizzate (88)
F = Costo medio del trattamento (250 €)
RISPARMIO NETTO 40.000 € = Spesa affrontata per sacche assegnate (22.000 €)

Dati personali, SIMTI 2010



Conclusioni

| costi delle alternative alla trasfusione di sangue
possono essere di molto inferiori rispetto al sangue
omologo

L'utilizzo dell’eritropoietina deve essere considerata
una metodica alternativa all’utilizzo del sangue
omologo con possibili costi complessivi inferiori

Quando non sono possibili alternative al sangue
omologo, la disponibilita di emocomponenti ad elevato
costo (emazie congelate) consente un risparmio nei
costi complessivi di degenza



Il buon uso del sangue consente una riduzione dei costi?
L'esempio del plasma

Contiene fattori della coagulazione, albumina, Ig, proteine anticogulanti, complemento

Nel Lazio dal 2004 ¢ possibile distribuire per uso clinico solo PFC inattivato per virus

7/

Plasma

Minor produzione
emoderivati
(albumina, Uso clinico
Ig,fatt.coag.) proprio ed
Noe— ==
improprio
N—

E' 'emocomponente maggiormente utilizzato “off-label” (Stanworth, Hematology 2007)



Evidenza nei RCTs

Revisione di 57 trials randomizzati controllati (vs. placebo e/o altro
trattamento) con 2 o piu gruppi di trattamento

Outcome definito per emorragia e/o necessita di trasfusione di emazie

concentrate
| Indicazione | | N° Trials | | Risultato |
Profilassi emorragia in epatopatie 6 _
Cardiochirurgia 13 _
By-pass aorto bifemorale 1 _
CID 3 Nessuna differenza tra diversi PFC
Porpora trombotica trombocitopenica 5 | PFC e efficace in tutti gli studi |
Pancreatite acuta 2 _

| Stanworth, BJTH 2004




Motivazioni delle richieste

| 2006 | | 2007 | | 2008 |
| Terapia emorragia intra/postoperatoria | | 25% | | 31% | | 34% |
Emorragia INR > 1.5 L 17% | 19% | | 23% |

I Emorragia massiva con ipovolemia | 5% | | 8% | | 10% |

I Eccesso TAO con emorragia 4% | | 5% | | 7% |

‘ Utilizzo fuori indicazione ‘
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Discussione

L'incontro con i maggiori utilizzatori SFN e gli
audit clinici sono stati utili strumenti per un
corretto uso del plasma

L'intervento ha consentito un risparmio di circa 60000
euro/anno dovuto al minor utilizzo di plasma ed un
controvalore di 351.000 euro in emoderivati (2010)

L'utilizzo restrittivo del plasma puo incidere
significativamente sui costi del SIMT



Conclusioni

| costi del sistema trasfusionale sono molto eterogenei non solo tra le diverse
Regioni, ma anche tra i diversi SIMT di una stessa Regione

Una attenta rilevazione dei costi del SIMT e essenziale per Il controllo interno di
gestione ed una corretta programmazione dell’attivita per ridurre i costi di
produzione

Gli interventi che aumentano gli indici di appropriatezza trasfusionale modificano
la programmazione delle attivita del SIMT e riducono i costi di gestione

La consulenza del medico trasfusionista e fondamentale per richiamare ad una
maggiore appropriatezza nell’uso del sangue e per poter conseguire una migliore
gestione delle risorse economiche delle Aziende



