_uUso del
Farmaci
n Italic

Rapporto Nazionale

Anno 2023

NNNNNNNNN
LLLLLLLLLLLL
IIIIIIIIIIIII




Prima edizione: settembre 2024
© Agenzia Italiana del Farmaco (AIFA)

La riproduzione e la divulgazione dei contenuti
del presente Rapporto sono consentite

fatti salvi la citazione della fonte

e il rispetto dell’integrita dei dati utilizzati

Citare il presente Rapporto come segue:

"Osservatorio Nazionale sull’impiego dei Medicinali. L'uso dei farmaci in Italia.
Rapporto Nazionale Anno 2023.

Roma: Agenzia Italiana del Farmaco, 2024"

"The Medicines Utilisation Monitoring Centre.

National Report on Medicines use in Italy. Year 2023.

Rome: Italian Medicines Agency, 2024"

ISBN: 979-12-80335-36-4

Il Rapporto & disponibile consultando il sito web
www.aifa.gov.it



Gruppo di lavoro del presente Rapporto
Direttore Tecnico-Scientifico: Pierluigi Russo

Coordinamento:
Agnese Cangini, Filomena Fortinguerra, Simona Zito, Andrea Pierantozzi
Roberto Da Cas — Istituto Superiore di Sanita (ISS)

AGENZIA ITALIANA DEL FARMACO (AIFA)
SeTTORE HTA ED ECONOMIA DEL FARMACO:
Eva Alessi, Antonietta Colatrella, Eleonora Capannini,
Antonio La Greca, Maria Elisabetta Fratto, Marzia Petrelli, Francesco Trotta

UFFICIO MONITORAGGIO DELLA SPESA FARMACEUTICA E RAPPORTI CON LE REGIONI:

Benedetta Bellini, Agnese Cangini, Aurora Di Filippo, Vincenzo Drago, Filomena Fortinguerra,
Francesca Gallinella, Maria Alessandra Guerrizio, Mariarosaria Italiano, Maria Lucia Marino,
Federica Milozzi, Serena Perna, Alessandro Petrella, Andrea Pierantozzi, Linda Pierattini,
Emanuela Pieroni, Daniela Settesoldi, Simona Zito

SETTORE INFORMATION COMMUNICATION TECHNOLOGY (ICT):
Marco Fontanella, Adriano Favero, Maurizio Trapanese

UFFICIO REGISTRI DI MONITORAGGIO:
Valeria Angelini, Simone Celant, Marcello Cuomo, Luca Tomassini, Pier Paolo Olimpieri

ISTITUTO SUPERIORE DI SANITA (ISS) —
CENTRO NAZIONALE PER LA RICERCA E LA VALUTAZIONE PRECLINICA E CLINICA DEI FARMACI
Roberto Da Cas, llaria Ippoliti, Giuseppe Marano, Paola Ruggeri

IVIINISTERO DELLA SALUTE - DIREZIONE GENERALE DEL SISTEMA INFORMATIVO E STATISTICO SANITARIO
Chiara Brutti

MINISTERO ECONOMIA E FINANZE
Dipartimento Ragioneria Generale dello Stato - IGESPES
Angela Stefania Lorella Adduce, Antonietta Cavallo, Sara Guerrini, Marco Martino

AGENZIA NAZIONALE PER | SERVIZI SANITARI REGIONALI (AGENAS)
Elisa Guidotti, Marco Di Marco, Antonio Fortino

UNIVERSITA DEGLI STUDI DI BOLOGNA
Dipartimento di Scienze Mediche e Chirurgiche
Valentina Giunchi, Michele Fusaroli, Carlotta Lunghi, Elisabetta Poluzzi

SOGEI - SOCIETA GENERALE D’INFORMATICA S.P.A.
Silvio Andreoli, Stefania Chiapparino, Cinzia Friguglietti, Donato Sansone

Per il supporto al commento delle categorie terapeutiche:
Alessandro Perrella (P.O. Domenico Cotugno - Ospedali Dei Colli Di Napoli)
Nicola Vanacore - Istituto Superiore di Sanita (ISS)

Giancarlo Agnelli (Istituti Clinici Scientifici Maugeri, IRCCS e Universita di Perugia)
Giuseppe Toffoli (Centro di riferimento oncologico di Aviano, IRCCS)



RINGRAZIAMENTI

Federfarma e Assofarm per aver fornito i dati di prescrizione farmaceutica convenzionata;
Farmadati per aver contribuito all'anagrafica delle specialita medicinali;

Anna Rosa Marra, Patrizia Felicetti, Pasquale Marchione e Fiorella Petronzelli —
Area Vigilanza Post-Marketing (AIFA) per la revisione della categoria terapeutica relativa ai vaccini;
Sandra Petraglia, Immacolata Pagano, Federica Cuppone, Alice De Corato,
Nicola Mario Marcucci, Cristiano Niccolini e Arianna Pasquazi —
Area Pre-autorizzazione (AIFA) per i dati sull’accesso ai farmaci per malattie rare
ai sensi della Legge 648, fondo AIFA 5% e D.M. 7 settembre 2017.



Indice

PRESENTAZIONE DEL RAPPORTO OSMED 2023

SINTESI

. CARATTERISTICHE GENERALI DELL’USO DEI FARMACI IN ITALIA

11
1.2
1.3
14
15
1.6
1.7
1.8
1.9

Dati generali di spesa e consumo

Spesa e consumo territoriale dei farmaci

Acquisto dei farmaci da parte delle strutture sanitarie pubbliche
Consumo dei farmaci per eta e sesso

Utilizzo dei farmaci in eta pediatrica

Utilizzo dei farmaci in eta geriatrica

Andamento temporale del consumo mensile dei farmaci
Andamento temporale del prezzo dei farmaci

Confronto internazionale

. ANALISI DI DETTAGLIO DELLA SPESA E DEL CONSUMO DEI FARMACI

2.1
2.2
2.3
24
2.5
2.6

2.7

Farmaci a brevetto scaduto e biosimilari
Farmaci di classe C rimborsati dal SSN
Distribuzione diretta e per conto
Assistenza farmaceutica ospedaliera ed ambulatoriale
Rimborso di farmaci extra tariffa

Consumo di farmaci a carico del cittadino
Benzodiazepine

Contraccettivi

Farmaci per la disfunzione erettile

FANS e antipiretici

Note AIFA per I'uso appropriato dei farmaci

. CONSUMI E SPESA PER CLASSE TERAPEUTICA

Dati generali di spesa e consumo per gruppi ATC

Categorie terapeutiche a maggior prescrizione

>>>

13

17

27

29
41
53
57
72
83
97
99
102

145

147
181
195
236
253
257
281
284
288
290
293

311

313
387




Indice

<L

3.1 Farmaci antineoplastici e immunomodulatori
3.1.1 Farmaci oncologici
Principali indici di spesa e di consumo
Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza
Dati regionali di spesa e consumo
3.1.2 Immunosoppressori e immunomodulatori
Principali indici di spesa e di consumo
Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza
Dati regionali di spesa e consumo
3.2 Apparato cardiovascolare
3.2.1 Farmaci per l'ipertensione e lo scompenso cardiaco
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
Aderenza e persistenza al trattamento

3.2.2 Ipolipemizzanti
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Aderenza e persistenza al trattamento
3.3 Apparato gastrointestinale e metabolismo
3.3.1 Antidiabetici
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
Aderenza e persistenza al trattamento

3.3.2 Farmaci per l'ulcera peptica e MRGE
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione

390
394
396
397
400
401
403
404
405
406
409
411

412
415
416
418
420

421
425
427
432
435

436
439
440
442
444

445
447




Indice

3.3.3 Malattie da alterata funzionalita del metabolismo cellulare
Principali indici di spesa e di consumo
Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza
Dati regionali di spesa e consumo
3.4 Antimicrobici generali per uso sistemico
3.4.1 Antibiotici
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanze

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione

3.4.2 Antivirali anti-HIV
Principali indici di spesa e di consumo
Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza
Dati regionali di spesa e consumo

3.4.3 Vaccini
Principali indici di spesa e di consumo
Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza
Dati regionali di spesa e consumo

3.4.4 Antimicotici per uso sistemico
Principali indici di spesa e di consumo
Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza
Dati regionali di spesa e consumo

3.5 Sangue e organi emopoietici

3.5.1 Anticoagulanti

Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
Aderenza e persistenza al trattamento
3.5.2 Fattori della coagulazione
Principali indici di spesa e di consumo
Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza
Dati regionali di spesa e consumo

>>>

448
450
451
453
454
458
460

461
464
465
466
467
468
469
470
471
473
474
475
476
477
478
481
483

484
486
487
489
490
491
493




Indice

<L

3.5.3 Antiaggreganti
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
Aderenza e persistenza al trattamento
3.6 Sistema Nervoso Centrale

3.6.1 Farmaci per la sclerosi multipla
Principali indici di spesa e di consumo
Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza
Dati regionali di spesa e consumo

3.6.2 Antidepressivi
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
Aderenza e persistenza al trattamento

3.6.3 Farmaci per la terapia del dolore
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
3.6.4 Antiepilettici
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
3.6.5 Antipsicotici
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione

494
496

497
499
500
502
505
506
507
508
509
511

512
514
515
517
519

520
522
523
524

525
527
528
529

530
532




Indice

3.6.6 Farmaci per il Parkinson
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
3.6.7 Antiemicranici
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
3.6.8 Farmaci antidemenza
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
3.7 Apparato respiratorio
3.7.1 Farmaci per asma e BPCO
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
Aderenza e persistenza al trattamento
3.7.2 Farmaci per la fibrosi cistica

Principali indici di spesa e di consumo

Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa e consumo
3.8 Apparato muscolo-scheletrico
3.8.1 Farmaci per l'osteoporosi
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione

Aderenza e persistenza al trattamento

>>>

533
535

536
538
539
541

542
544
545
546

547
549
550
554
556

557
559
560
562
563
564
565
566
569
571

572
574
575




Indice

<L

3.8.2 Farmaci antinfiammatori non steroidei (FANS)
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
3.9 Preparati ormonali sistemici, esclusi ormoni sessuali e le insuline
3.9.1 Farmaci per la tiroide
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
3.10 Organi di senso
3.10.1 Farmaci per i disturbi oculari
Principali indici di spesa e di consumo
Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza
Dati regionali di spesa e consumo
3.11 Sistema genito-urinario e ormoni sessuali
3.11.1 Farmaci per i disturbi genito-urinari
Principali indici di spesa, consumo e di esposizione

Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione
per sottogruppo e sostanza

Dati regionali di spesa, consumo ed esposizione
Aderenza e persistenza al trattamento
3.12 Vari

3.12.1 Mezzi di contrasto
Principali indici di spesa e di consumo
Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza
Dati regionali di spesa e consumo

3.12.2 Radiofarmaci
Principali indici di spesa e di consumo
Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza
Dati regionali di spesa e consumo

3.13 Farmaci dermatologici

10

577
579

580
582
583
586
587

588
590
591
594
595
596
598
599
602
604

605
607
608
609
612
613
614
615
616
617
618
620
621





















































































































































































































































































L'uso dei farmaci in Italia

Rapporto Nazionale. Anno 2023

1.9 Confronto internazionale

Nella presente sezione, attraverso un confronto internazionale sui consumi e la spesa far-
maceutica, sono stati condotti diversi approfondimenti relativamente a:

e |'impatto della spesa farmaceutica sul Prodotto Interno Lordo (PIL);

* larelazione tra PIL pro capite e spesa pro capite;

e ladistribuzione dei consumi e della spesa nei diversi canali di erogazione, per categoria
terapeutica e per principio attivo;

e il confronto internazionale nel costo medio per Standard Unit;

e la penetrazione dei farmaci equivalenti e biosimilari;

e il livello di concentrazione del mercato in riferimento ai farmaci biologici a brevetto
scaduto;

e la spesa dei farmaci orfani;

e un’analisi di comparazione dei prezzi nell'anno 2023;

e un’analisi storica (2016-2023) di comparazione dei prezzi a realizzo industria rispetto
alla media europea per i prodotti coperti e non coperti da brevetto;

e un’analisi di comparazione dei prezzi a realizzo industria in Italia, nel periodo 2016-
2023, rispetto alla media europea per panieri di prodotti farmaceutici, definiti sulla
base della loro data di lancio;

e un’analisi di comparazione dei prezzi a realizzo industria in Italia rispetto alla media
europea per categoria terapeutica.

La fonte informativa del confronto internazionale & la banca dati IQVIA MIDAS®. | dati raccolti
nei diversi Paesi per entrambi i canali, territoriale e ospedaliero, vengono standardizzati (lin-
gua, valuta, nome dell’azienda, nome del prodotto e della confezione). Sono state acquisite
informazioni su date di lancio, copertura brevettuale, specialita di appartenenza, classifica-
zione biologici/biosimilari e attributo di farmaco orfano. Il dato territoriale comprende I'ac-
quisto privato da parte del cittadino ed € al netto della distribuzione diretta in nome e per
conto. Il dato ospedaliero & comprensivo anche della distribuzione diretta in nome e per
conto e delle strutture private accreditate. La spesa territoriale € stata calcolata valorizzando
le movimentazioni al prezzo a realizzo industria. Per il calcolo della spesa ospedaliera viene
utilizzato il 50% del prezzo al pubblico al netto di IVA o il prezzo pubblicato sulla Gazzetta
Ufficiale per la cessione alle strutture del SSN. Pertanto la spesa cosi calcolata non tiene conto
dell’'effetto degli acquisti da parte delle strutture sanitarie, che in media ha un impatto del
40% sul prezzo dei farmaci. Per il confronto internazionale sono stati considerati 9 Paesi oltre
I'ltalia: Germania, Belgio, Austria, Spagna, Francia, Svezia, Portogallo, Gran Bretagna e Polonia
(EU 10) e la media dei Paesi Europei (Europa).

Confronto della spesa e dei consumi

In Italia nel 2023 I'incidenza della spesa farmaceutica totale sul PIL & stata dell’1,7%, inferiore
solo a Spagna (2,0%) e in linea con quella del Portogallo (1,7%). Registrano percentuali no-
tevolmente inferiori Svezia (0,9%) e Gran Bretagna (1,1%) (Figura 1.9.1). Tutti i Paesi hanno
osservato un incremento dal 2019 al 2020 del peso della spesa farmaceutica sul PIL. Tale an-
damento é dovuto essenzialmente ad una decrescita del PIL registrato in tutti i Paesi, a fronte
di una crescita della spesa farmaceutica. Nel periodo 2021-2023, invece, si registra in tuttii
Paesi una sostanziale stabilita dell’incidenza della spesa farmaceutica totale sul PIL. Non
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Nell’ambito dell’assistenza territoriale, in Italia la maggior quota di spesa, pari al 20,2%, &
rappresentata dai farmaci del sistema cardiovascolare, superiore a quella registrata negli altri
Paesi; ad esempio, in Svezia, solo il 6,7% della spesa territoriale & rappresentato da questa
categoria di farmaci. In Gran Bretagna e in Spagna, con un valore pari a rispettivamente al
20,9% e al 22,5%, si registra la maggior incidenza della spesa per i farmaci del Sistema Ner-
voso Centrale. | farmaci dell’apparato gastrointestinale rappresentano una quota maggiore
di spesa in Gran Bretagna (24,4%), Portogallo (23,7%), e Polonia (22,0%). La Polonia (14,6%),
I'ltalia (12,8%) e la Gran Bretagna (12,6%) rappresentano i Paesi con la maggior incidenza di
spesa per i farmaci del sistema respiratorio. Svezia (11,0%), Francia (8,9%), Germania (8,9%),
Belgio (8,0%) e Austria (5,6%) fanno rilevare una proporzione di spesa di antimicrobici note-
volmente superiore rispetto all’ltalia (4,9%) (Tabella 1.9.1).

Tabella 1.9.1 Confronto internazionale della distribuzione percentuale della spesa farmaceu-
tica territoriale* nel 2023 per | livello ATC

° o ° g ° =° © © g o

© = = (+] c © c = c [-% o
ATC | livello 5 g B £ g & ® = B sg& 9 =

£ 3 & £ 5 ©® t & & 6@ 3 @

o & @

C - Cardiovascolare 20,2 100 115 104 7,5 153 192 154 6,7 12,7 11,7 11,3
N -SNC 193 154 168 12,0 13,1 14,2 182 22,5 162 209 14,7 155
A - Gastrointestinale 17,8 10,2 15,5 11,0 12,6 22,0 23,7 21,7 153 244 164 155
R - Respiratorio 12,8 106 11,0 99 92 146 92 109 83 126 106 10,5

G - Genito-urinario e

) . 7,4 2,0 4,3 2,9 2,3 59 5,5 58 3,8 6,3 4,2 3,9
ormoni sessuali

:Qhe'\lﬂel,:zcczlo 60 46 37 28 38 47 57 46 32 19 43 38
J - Antimicrobici 49 56 80 89 89 46 37 28 110 29 70 70
D - Dermatologici 33 27 35 18 35 25 22 21 17 24 27 27
B - Ematologici 30 79 101 93 92 11,7 95 74 90 98 85 87
H-Ormonisistemici 2,1 13 20 22 18 12 10 18 28 22 18 19
L-Antineoplastici 15 280 124 238 242 14 04 34 206 24 151 161
S-Organidisenso 1,3 02 06 42 19 06 07 07 07 09 16 19
V- Vari 03 14 05 05 18 10 08 06 06 02 12 10
P - Antiparassitari ol 01 02 02 02 02 02 02 01 02 02 02

* Farmaci dispensati dalle farmacie territoriali, al netto della distribuzione in nome e per conto

La Tabella 1.9.2 mostra la variazione media annua (CAGR) della spesa territoriale per il | livello
ATC nel periodo 2020-2023. In Italia i maggiori incrementi sono stati registrati per 'ATC P (an-
tiparassitari), S (organi di senso), R (respiratorio) e J (antimicrobici), mentre si registra una
riduzione della spesa per i farmaci ematologici. L'incremento negli antiparassitari e nei far-
maci dell’apparato respiratorio si conferma anche a livello dei 10 Paesi analizzati, dove si re-
gistra una crescita rilevante anche per i farmaci ematologici, antineoplastici, dermatologici
e per i farmaci dell'apparato gastrointestinale.
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Sezione 1

Caratteristiche generali dell’'uso dei farmaci in Italia

Tabella 1.9.2 Confronto internazionale del CAGR (2020-2023) sulla spesa farmaceutica ter-
ritoriale* per I livello ATC

©

© o g o 2 o 2 s | o

ATC | livello % é %gf % E LEJ gb §9 5 g g E

= 2 [ fre ] IS |5 & @ c a2 a2

o 2 s
[

P - Antiparassitari #21,8% #-10,6% #22,7% & 33% @ 4,2% # 13,4% % 6,5% #351% @ 9,8% & 9,8% ¥ 9,6% ¥ 7,9%
S-Organi di senso ®o56e% W 7,0% @ 28% @ 40% @ 2,4% 8 10,7% ® 7,7% & 3,7% #-1,1% & 52% #5,0% & 3,7%
R - Respiratorio & 50% @ 12,0% % 55% @ 8,6% @ 9,2% % 10,6% & 45% & 4,8% B 0,1% & 1,7% & 7,3% & 7,0%
J - Antimicrobici P oa2% % 19% % 01% @ 29% @ 59% & 83% % -05% % 1,7% fh 3,9% & 3,6% § 4,4% § 4,5%
M - Muscolo-scheletrico B o36% W 47% % 0,7% @ 59% @ 53% % 6,6% % 4,2% & 4,8% dh 0,1% & -2,5% # 5,6% ¥ 4,5%
G- Genito-urinario e ormoni sessuali # 3,1% & 1,6% @ 1,0% # 08% & 01% & 7,7% & 2,4% & 2,3% #-0,8% # 6,8% ¥ 3,4% ¥ 2,6%
H - Ormoni sistemici B 22% % 42% % 02% @ 03% @ 04% % 2,7% % 4,4% % 1,6% dh 53% & -0,9% ¥ 1,2% ¥ 0,8%
A- Gastrointestinale B o19% @ 46% W 54% @ 33% @ 55% 8 132% # 54% & 53% @ 59% & 7,1% % 6,0% & 5,5%
D - Dermatologici & 18% W 17,4% #10,7% @ 9,6% ¥ 11,3% & 7,8% # 3,2% @& 3,5% dh 7,4% & 3,0% # 8,6% ¥ 8,4%
N-SNC #o18% W 64% M 1,1% @ 02% @ 10% % 53% % 1,5% & 1,1% #-1,4% & -1,0% # 2,0% & 1,1%
C-Cardiovascolare B o14% % 35% % 3,7% #106% % 38% % 45% % 33% @& 2,1% dh 65% & 3,4% # 4,5% # 4,3%
V- Vari & 04% @ 55% 20,9% @ 06% & -0,1% & 16,4% # 52% & 6,4% W 54% & -3,4% # 2,5% # 1,6%
L- Antineoplastici ®02% W 62% M 38% W 72% W 43% @& 33% % -04% & 1,2% d#-0,7% & -0,9% # 5,8% ¥ 5,1%
B - Ematologici & 25% 0 47% % 32% % 78% @ 62% % 69% % 2,9% & 2,8% i 2,6% & 3,6% ¥ 5,4% ¥ 5,4%

* Farmaci dispensati dalle farmacie territoriali, al netto della distribuzione in nome e per conto

LUltalia risulta al primo posto in termini di incidenza dei consumi territoriali dei farmaci del
sistema cardiovascolare (27,4%) (Tabella 1.9.3), seguita subito dopo dalla Germania (24,3%)
e dal Portogallo (23,8%). La percentuale di SU consumate per i farmaci del sistema nervoso
centrale (14,9%) risulta inferiore a quasi tutti i Paesi considerati ad eccezione della Polonia
(14,8%). Anche la percentuale di consumo dei farmaci del sistema respiratorio presenta in
Italia un basso valore, 14,9%, inferiore a tutti gli altri Paesi in analisi, ad eccezione del Porto-
gallo (12,1%). Per quanto riguarda gli antimicrobici, rappresentati a livello territoriale preva-
lentemente dagli antibiotici (JO1), in Italia si registra la maggior quota di consumi, inferiore
solo a Francia. Analizzando il CAGR dei consumi territoriali nel periodo 2020-2023 (Tabella
1.9.4) si osserva come le variazioni piu importanti in Italia siano state osservate per gli anti-
parassitari (+10,8%), per gli antimicrobici (+6,6%) e per i farmaci respiratori (+5,4%); anche
nei Paesi europei analizzati i maggiori incrementi sono stati registrati per i farmaci antipa-
rassitari (+6,7%) e per gli antimicrobici (+4,9%). Sia in Italia sia a livello di tutti i Paesi analizzati
i maggiori decrementi sono stati registrati per i farmaci vari (-4,6% in Italia e -4,2% nei 10
Paesi analizzati).

109



L'uso dei farmaci in Italia

Rapporto Nazionale. Anno 2023

Tabella 1.9.3 Confronto internazionale della distribuzione percentuale dei consumi territo-

riali* nel 2023 per | livello ATC

] ] 2 © =° o] 2 ©
ATC | livello § ;E g" g g E g" % E § %o § §
= 8 & 5 9 s
C - Cardiovascolare 274 189 184 169 243 218 238 185 186 183 191 209
A - Gastrointestinale 16,8 14,2 15,5 181 14,1 229 156 155 181 181 17,1 17,1
R - Respiratorio 149 283 219 169 201 181 121 161 176 20,1 224 18,2
N - SNC 149 16,1 22,6 23,7 152 148 245 279 1263 226 168 20,2
:t/lj; e'\l/:tjzzzlo- 6,7 7,2 4,6 5,0 5,8 6,9 8,0 6,3 3,7 3,2 5,8 5,5
B - Ematologici 5,4 4,7 5,4 4,8 5,5 4,7 4,6 4,4 5,0 4,5 4,6 4,9
H - Ormoni sistemici 4,1 3,2 2,4 2,9 4,2 2,6 2,3 2,8 3,1 2,9 2,6 3,2
Srmiir:'::;';;?m € 30 19 27 23 27 27 29 22 22 32 24 27
S - Organi di senso 2,4 1,2 2,1 4,3 2,4 1,7 1,7 2,1 2,2 1,6 2,7 2,4
D - Dermatologici 2,1 2,2 1,7 1,9 2,6 1,6 2,3 1,7 1,1 3,1 3,4 2,2
J - Antimicrobici 1,8 1,1 1,6 1,9 1,0 1,7 1,3 1,7 1,0 1,6 1,8 1,5
L - Antineoplastici o4 o6 07 06 06 03 02 05 08 05 06 05
V - Vari 02 04 01 05 09 03 03 01 01 01 05 04
P - Antiparassitari 0,0 0,1 0,1 0,1 0,6 0,1 0,2 0,1 0,1 0,2 0,2 0,2

* Farmaci dispensati dalle farmacie territoriali, al netto della distribuzione in nome e per conto

Tabella 1.9.4 Confronto internazionale del CAGR a 4 anni sui consumi territoriali* nel 2023

per | livello ATC
o o o 2 -E % 2 ©
g 2 S o
ATC livello S 8 5 £ s g g 8
= 2 3 = 8 5 & &
a

Germania

Gran Bretagna
Europa
Eurol0

P - Antiparassitari
J - Antimicrobici
R - Respiratorio
S-Organi di senso

M - Muscolo-scheletrico

G - Genito-urinario e ormoni sessuali

H - Ormoni sistemici
C - Cardiovascolare
N-SNC

D - Dermatologici

L - Antineoplastici

B - Ematologici

A- Gastrointestinale

V-Vari

10,8% W -8,4% W 18,7% W 1,3% W 7,5% M 3,3% W 0,5% W27,1% W 5,3% ¥ -0,3% B 7,8% B 6,7%
6,0% W 2,1% W 7,3% W 4,9% # 62% M
4,7% W 2,9% W 2,8% W 72% & 43% i
4,2% % 1,7% % 1,0% % 55% & 3,3% &

L EE L _BE BE BE BE BL BE BC BE AL J

L

6,6% W 6,7% M
5,4% W 6,9%
32%  2,5% &
2,5% d -1,0% b -
2,3% # 0,7% W
1,8% W -0,4% W -
1,1% # 0,1% &
1,1% i 1,5%
0,6% W -2,2% b -
0,3% i 2,4% W -
-0,6% # 0,4% b -
-0,7% W -0,4% b -
-4,6% W -5,3%

1,3% d-0,5% b -1,4% W 2,5% & 0,0% d

1,4% @ 0,7% & 1,1% & 3,0% & 2,0% &

0,9% # 1,0% W -1,2% M 1,6% i 1,9% &

0,6% #-0,1% & 0,7% W 1,3% & 0,5%
0,7% W -0,4% i 09% M 2,4% b 1,4%

1,8% W -2,6% b -2,0% b -1,2% i -0,9%
0,3% A 1,5% & 2,4% A 2,5% & -1,6%
1,9% @ 1,8% M 0,1% M 1,8% W -0,2%
0,8% d-0,7% W -0,3% W 1,9% i 1,4%
0,0% i 0,2% W -6,2% i -6,4% W -0,2% W -

6,4% M 3,4% W 4,3%  3,4% B 4,9%
4,8% @ 1,5% & -0,5% B 3,9% i 3,2%
4% W 2,6% B 42% W 4,6% W 2,7%
1,4%  0,3% # 0,9% W 1,2% d 0,4%
3,4% W 2,1% W 10,2% # 3,1% d 3,3%

3,1% 0 4,1%
0,9% % 1,6%
2,1% M 1,4% i

0,5% i 2,0% i 0,7%
1,7% # 1,1% & 0,9%
0,1% # 0,8% W 0,9%

0,4% W -0,1% ¥ -0,9% W -0,5% ¥ -1,2%
0,1% 4 0,9% & -0,5% # -2,1% & 1,1%

1,2% i 0,5%
1,3% # 1,2%
0,6% M 4,2% W -2,7% W -4,8% ¥ -4,2%

* Farmaci dispensati dalle farmacie territoriali, al netto della distribuzione in nome e per conto
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Caratteristiche generali dell’'uso dei farmaci in Italia

E stato, infine, condotto un confronto dei prezzi in Italia rispetto alla media EU9 in base alla
data di lancio dei prodotti. Dopo aver unito i dati dei 9 paesi (EU9) per prodotto e confezione,
si sono classificate le confezioni sulla base della prima data di inizio commercializzazione in
Europa (10 Paesi). Lanalisi & stata svolta per anno di lancio confrontando il prezzo medio in
Italia con il prezzo medio europeo, selezionando le confezioni consumate in Italia ed almeno
in un altro dei 9 Paesi europei. Per il confronto e stato utilizzato il prezzo medio negli otto
anni che vanno dal 2016 al 2023. Qualora un prodotto sia stato in commercio per un periodo
inferiore, si applichera la media dei prezzi per gli anni in commercio. Al'aumentare degli anni
dalla prima immissione in commercio si riduce sia il prezzo medio in Italia sia quello degli
altri 9 paesi considerati (Figura 1.9.26a). Calcolando un indice di confronto tra i prezzi medi
in Italia e i prezzi medi nei nove Paesi si nota come la differenza aumenti al crescere degli
anni dalla prima immissione in commercio (Figura 1.9.26b). Infine, & stato condotto un con-
fronto dei prezzi per alcune categorie dei farmaci rispetto alla media europea (Figure 1.9.27
e 1.9.28). Per i farmaci indicati nella sclerosi multipla si riscontra una variazione dei prezzi in
Italia rispetto all’Europa di oltre il 100%, mentre per i farmaci per asma e BPCO i prezzi in
Italia sono inferiori alla media Europea del 9%. Per i farmaci indicati nelle malattie da alterata
funzionalita del metabolismo cellulare, si riscontra una riduzione della differenza rispetto al-
I’'Europa, che nel 2022 era del 100% e nel 2023 non raggiunge il 50%, probabilmente attri-
buibili alle recenti rinegoziazioni dei prezzi avvenuta in ltalia (Figura 1.9.27).

Per i farmaci appartenenti all’ATC L (antineoplastici e immunomodulatori) le maggiori diffe-
renze si riscontrano per gli antineoplastici appartenenti ai sottogruppi degli anticorpi mono-
clonali e coniugati anticorpo-farmaco inibitori di ACM PD-1/PD-L1 con una differenza del
+46% e degli inibitori dell’interleuchina con una differenza del -32% (Figura 1.9.28).
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Figura 1.9.26 Confronto tra Italia e EU9 del prezzo medio calcolato su 8 anni (2016-2023),
per i farmaci aventi il medesimo anno di lancio (prezzi a realizzo industria): assistenza terri-
toriale ed ospedaliera

a) confronto sul prezzo unitario
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Figura 1.9.27 Confronto internazionale del prezzo per categoria terapeutica nel 2023: assi-

stenza territoriale e ospedaliera
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Sezione 2

Analisi di dettaglio della spesa e del consumo dei farmaci

2.1 Farmaci a brevetto scaduto e biosimilari

Farmaci a brevetto scaduto in regime di assistenza convenzionata

Nel 2023 i farmaci a brevetto scaduto hanno costituito il 73,6% della spesa e I'86,7% dei con-
sumi in regime di assistenza convenzionata di classe A. La quota percentuale dei farmaci
equivalenti (unbranded), ossia i medicinali a base di principi attivi con brevetto scaduto, ad
esclusione di quelli che hanno goduto di copertura brevettuale, hanno rappresentato il 22,8%
della spesa e il 31,2% dei consumi (Figure 2.1.1 e 2.1.2). Si conferma, dunque, il trend in cre-
scita sia della spesa che dei consumi per questi farmaci, sebbene piuttosto contenuto negli
ultimi tre anni (Figure 2.1.3 e 2.1.4).

A livello nazionale la spesa pro capite per i farmaci a brevetto scaduto e stata pari a 122,4
euro nel 2023, in aumento del 3,0% rispetto al 2022, e con un aumento dell’incidenza per-
centuale sul totale della spesa, che e passata dal 71,6% del 2022 al 73,6% del 2023. Consi-
derando gli ultimi due anni, la percentuale di spesa dei farmaci equivalenti & lievemente
aumentata, passando dal 30,5% al 31,0% (differenza in punti percentuali: +0,5%) (Tabella
2.1.1). Le Regioni del Sud (75,7%) e del Centro (74,8%) presentano la maggiore incidenza di
spesa dei farmaci a brevetto scaduto, sia rispetto alle Regioni del Nord (71,4%), che rispetto
alla media italiana (73,6%), infatti il valore piu basso di spesa pro capite si e registrato nella
PA di Bolzano (87 euro), mentre quello piu alto in Campania (149,5 euro). Landamento € op-
posto se si considera la percentuale di spesa dei farmaci equivalenti avendo nelle Regioni
del Nord incidenza maggiore (39,5%), rispetto al Centro (28,7%) e al Sud (22,5%).

Nel 2023, per i farmaci a brevetto scaduto, si sono consumate 978,4 dosi giornaliere ogni
1000 abitanti, in leggera diminuzione rispetto all'anno precedente (-0,5%), corrispondente
all’86,7% delle DDD totali. In lieve aumento la percentuale di utilizzo dei farmaci equivalent;,
che nel 2023 é stata pari al 35,9% (differenza in punti percentuali rispetto al 2022: +0,7%)
(Tabella 2.1.2). Le Regioni del Nord consumano una percentuale maggiore di equivalenti
(45,4%), rispetto a quelle del Centro (34,1%) e del Sud (25,2%), infatti il valore maggiore si &
registrato nella PA di Trento (50,4%), mentre quello pil basso in Basilicata (21,6%).

Nel ricorso ai farmaci a brevetto scaduto, € evidente la profonda eterogeneita regionale sia
in termini di spesa, che di consumo. La composizione della spesa farmaceutica convenzionata
(Figura 2.1.5) evidenzia come Calabria, Campania, Sicilia e Basilicata mostrino un minor ri-
corso agli equivalenti (19-21%), contrariamente alla PA di Trento e alla Lombardia per le quali
si registrano i valori piu alti (44% e 43% rispettivamente). Nelle Regioni del Nord il consumo
di equivalenti e superiore alla media nazionale, con un valore del 45%. Al Centro e al Sud e
Isole prevale invece il consumo del farmaco ex originator rispettivamente con il 66% e il 75%.
La PA di Trento mostra un consumo paritario tra ex originator ed equivalente (50%). Mentre
Calabria, Basilicata e Campania sono, le Regioni con la minor quota di consumo di farmaco
equivalente (22%) (Figura 2.1.6).

Le tre categorie terapeutiche che presentano una maggiore incidenza di spesa per i farmaci
a brevetto scaduto (Tabella 2.1.3) sono rappresentate dai farmaci attivi sul sistema genito-
urinario (91,5%), dai farmaci del sistema cardiovascolare (91,4%), e dagli antinfettivi per uso
sistemico (89,4%). Per la categoria dei vari (V), degli oncologici e immunosoppressori (L), dei
farmaci attivi sul sistema genito-urinario (G), dei farmaci cardiovascolari (C), dei farmaci del
Sistema Nervoso Centrale (N) e dei farmaci attivi sul tratto gastrointestinale e sul metaboli-
smo (A) si registrano le percentuali maggiori di spesa per gli equivalenti, rispettivamente pari
a 58,6%, 30,5%, 28,3%, 27,7%, 27,0% e 26,2%. Analizzando i consumi, i farmaci attivi sul si-

147



L'uso dei farmaci in Italia

Rapporto Nazionale. Anno 2023

stema cardiovascolare (95,1%), quelli attivi sul sistema genito-urinario (93,8%) e gli antinfet-
tivi per uso sistemico (92,6%) confermano il trend evidenziato per la spesa. La categoria degli
ormoni sistemici, esclusi gli ormoni sessuali e le insuline (H), invece, presenta un’incidenza
maggiore di consumo (82%), rispetto a quella di spesa (52,4%). Le categorie che registrano
la maggiore incidenza di consumo dei farmaci equivalenti sono, invece, rappresentate dall’ATC
N (39,3%), L (38,9%), C (37,2%), G (33,4%), V (33,2%) e A (31,7%).

Tra i primi 20 principi attivi di classe A-SSN per spesa a brevetto scaduto, pit di un terzo affe-
risce alla categoria cardiovascolare, seguita dai farmaci attivi sull’apparato gastrointestinale
e sul metabolismo (Tabella 2.1.4). Nel 2023, I'atorvastatina si conferma il principio attivo a
maggior impatto di spesa, con un valore in termini assoluti pari a 274,4 milioni di euro, in di-
minuzione dello 0,6% rispetto all’anno precedente, e un’incidenza percentuale di equivalenti
pari al 42,2%, seguita dal pantoprazolo (265,5 milioni di euro) e dal colecalciferolo (194,6 mi-
lioni di euro). | principi attivi che presentano la maggiore incidenza di spesa dei farmaci equi-
valenti sono rappresentati dal lansoprazolo (71,9%) e dal pantoprazolo (57,3%). Molto bassa
risulta essere, invece, I'incidenza di spesa degli equivalenti per I'associazione ezetimibe/ro-
suvastatina (5,7%), olmesartan/amlodipina (16,3%), e per amoxicillina/acido clavulanico
(19,2%); quest’ultimo, insieme all’associazione ezetimibe/rosuvastatina, registrano nel 2023
il maggior incremento di spesa, rispettivamente del 17% e del 25%, presentando una spesa
di 178,7 e 106,8 milioni di euro. Mentre il colecalciferolo e il lansoprazolo registrano una ri-
duzione di spesa rispettivamente del 16,5% e 8,0%.

Se si prendono in considerazione i consumi, il colecalciferolo registra i valori pit elevati (101,9
DDD/1000 abitanti die), seguono tre principi attivi che si riferiscono al sistema cardiovascolare
e tre al sistema gastrointestinale e metabolismo, rispettivamente: ramipril (60,7 DDD/1000
abitanti die), atorvastatina (50,6 DDD/1000 abitanti die) e amlodipina (28,4 DDD/1000 abi-
tanti die) per il sistema cardiovascolare; pantoprazolo (29,4 DDD/1000 abitanti die), metfor-
mina (23,0 DDD/1000 abitanti die) e omeprazolo (17,1 DDD/1000 abitanti die) per il sistema
gastrointestinale e metabolismo.
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Figura 2.1.1 Spesa dei farmaci erogati in regime di assistenza convenzionata di classe A-SSN
distinti per copertura brevettuale nell'anno 2023
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Figura 2.1.2 Consumo dei farmaci erogati in regime di assistenza convenzionata di classe A-
SSN distinti per copertura brevettuale nell’anno 2023
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Si intendono farmaci equivalenti i medicinali a base di principi attivi con brevetto scaduto, ad esclusione di quelli
che hanno goduto di copertura brevettuale, ai sensi dell’art.1bis del Decreto-legge 27 maggio 2005, n. 87, convertito,
con modificazioni, dalla Legge 26 luglio 2005, n. 149
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Figura 2.1.3 Andamento dell’incidenza della spesa dei farmaci a brevetto scaduto e dei farmaci
equivalenti sul totale della spesa classe A-SSN: confronto2011-2023
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Tabella 2.1.1 Spesa convenzionata regionale dei farmaci a brevetto scaduto* di classe A- SSN:
confronto 2023-2022

Regione Spesa pro capite (euro) % sul totale della spesa % spesa equivalente**
2022 2023 2022 2023 2022 2023
Piemonte 102,2 105,8 72,9 75,1 38,1 38,9
Valle d’Aosta 94,4 98,4 71,8 74,3 37,4 38,3
Lombardia 115,0 120,9 61,8 64,5 42,9 43,1
PA Bolzano 82,8 87,0 71,8 74,8 36,5 36,9
PA Trento 106,3 110,2 74,9 76,5 43,5 44,0
Veneto 98,8 101,9 74,4 76,3 35,7 35,9
Friuli VG 106,0 111,0 73,3 76,1 38,7 38,7
Liguria 107,7 111,0 74,0 76,1 34,8 351
Emilia R. 101,2 104,5 77,5 78,7 36,4 36,6
Toscana 98,0 99,9 71,4 73,5 38,1 39,4
Umbria 117,5 115,8 75,8 77,8 28,1 28,8
Marche 118,8 124,3 74,5 75,8 25,9 26,2
Lazio 133,0 135,7 73,3 74,9 23,7 24,0
Abruzzo 136,0 140,2 73,8 76,5 27,4 27,6
Molise 125,6 130,2 75,1 76,8 24,1 24,5
Campania 147,7 149,5 74,7 76,2 18,8 18,9
Puglia 136,7 139,4 73,4 75,1 24,8 25,0
Basilicata 140,7 146,9 73,7 75,1 20,4 20,9
Calabria 139,7 144,2 74,4 76,3 19,1 19,4
Sicilia 128,9 131,4 73,8 75,4 20,8 21,4
Sardegna 123,1 130,5 72,3 74,9 311 32,4
Italia 118,8 122,4 71,6 73,6 30,5 31,0
Nord 106,2 110,6 69,1 71,4 39,2 39,5
Centro 118,8 121,3 73,1 74,8 28,1 28,7
Sud e Isole 136,8 140,0 73,9 75,7 22,1 22,5

* sono state utilizzate le liste di trasparenza pubblicate dall’AIFA nel corso degli anni 2022-2023
** calcolata sulla spesa dei farmaci a brevetto scaduto
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2.2 Farmaci di classe C rimborsati dal SSN

Farmaci di fascia C-NN

IID.L. n. 158 del 2012 (c.d. Decreto Balduzzi) convertito in Legge 189/2012 (art. 12) stabilisce
che i farmaci approvati dall’Agenzia Europea dei Medicinali (EMA) e in attesa della negozia-
zione del prezzo in Italia, entro 60 giorni dalla pubblicazione in Gazzetta ufficiale dell’Unione
europea dell’Autorizzazione In Commercio comunitaria, siano inseriti in classe C-Non Nego-
ziata (c.d. C-NN), affinché possano essere immediatamente disponibili. Le strutture sanitarie
pubbliche possono acquistare il farmaco contrattandone il prezzo direttamente con le ditte
produttrici, qualora queste abbiano deciso di commercializzare il prodotto. La Legge n.
118/2022 (Legge annuale per il mercato e la concorrenza 2021) ha eliminato la possibilita di
non presentare la domanda, da parte dell’azienda interessata, ai fini di una diversa classifi-
cazione dei medicinali. Inoltre, per i farmaci orfani o altri farmaci di eccezionale rilevanza te-
rapeutica e sociale si stabilisce che, in caso di mancata presentazione entro trenta giorni dal
rilascio dell’AIC, I'AIFA solleciti I'azienda a presentare la domanda di prezzo e rimborsabilita
entro i successivi trenta giorni. Decorso inutilmente tale termine, e data informativa nel sito
internet istituzionale dell’/Agenzia ed € applicato l'allineamento al prezzo piu basso all'interno
del quarto livello del sistema di classificazione anatomico-terapeutico-chimico (ATC) a cui ap-
partiene il farmaco. Una volta ottenuta la classificazione in C-NN, tali farmaci possono essere
immediatamente acquistati da parte delle strutture sanitarie pubbliche a un prezzo proposto
dall’azienda e non negoziato centralmente. Inoltre, i farmaci acquistati in C-NN, pur costi-
tuendo spesa a carico del SSN, non contribuiscono alla determinazione della spesa ai fini del
monitoraggio dei tetti e del potenziale sfondamento.

La Tabella 2.2.1 descrive la spesa pro capite e il consumo (DDD/1000 abitanti die), con detta-
glio regionale, dei farmaci di classe C-NN rimborsati dal SSN e acquistati direttamente dalle
strutture sanitarie pubbliche nel 2023. Nel corso dell'anno, sono 229 gli AIC presenti nella
classe C-NN, in calo rispetto all'anno precedente (-28,7%); a livello regionale, si osserva un
maggiore numero di AIC nelle Regioni del Nord (n=158) rispetto al Centro (n=111) e Sud
(n=128). La spesa totale dei farmaci di classe C-NN e stata pari a circa 47,5 milioni, in calo
del 63,1% rispetto al 2022, dovuto principalmente a una riduzione dei consumi. Le Regioni
del Centro sono quelle a maggiore spesa pro capite (1,21 euro), rispetto a quelle del Sud
(0,73 euro) e del Nord (0,69 euro); quest’ultimo registra la maggiore riduzione di spesa ri-
spetto al 2022 (-71,1%). In termini di consumo, si osserva una forte riduzione a livello nazio-
nale (-66,8%), pil marcata al Centro (-74,0%), seguita da Sud (-69,2%) e dal Nord (-61,3%).
Non si registrano particolari differenze tra le Regioni, con valori di DDD/1000 abitanti die che
oscillano tra lo 0,03 di Puglia e Sicilia, allo 0,26 del Veneto. La netta variabilita regionale si
evidenzia, invece, dal costo medio per giornata di terapia di questi farmaci, che passa dai
81,4 euro della PA Bolzano (A% 23-22: >100%) ai 4,0 euro del Molise (A% 23-22: -11,0%).
Analizzando i primi 30 principi attivi per spesa, acquistati direttamente dalle strutture sani-
tarie pubbliche (Tabella 2.2.2), essi coprono quasi la totalita della spesa per i farmaci in classe
C-NN (99,6%). Al primo posto, con una spesa di 38 milioni di euro, si conferma il principio at-
tivo remdesivir, che ricopre circa I'80% della spesa totale per la classe C-NN, sebbene sia
uscito dalla fascia C-NN nel corso dell’anno. Di conseguenza, si osserva una forte riduzione
del 68% circa, di entrambi gli indicatori per questa molecola. Al secondo posto risulta I'anti-
corpo farmaco-coniugato trastuzumab deruxtecan con una spesa di 1,55 milioni di euro;
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segue il glucarpidasi, un enzima batterico ricombinante indicato per ridurre le concentrazioni
plasmatiche tossiche di metotrexato, che registra una spesa di 1,36 milioni di euro ed un
costo medio DDD di circa 30 mila euro, e I'antibiotico cefazolina, che registra una spesa di
1,22 milioni, pari al 22,9% della spesa complessiva per questa molecola. Riguardo ai consumi,
la cefazolina risulta il farmaco maggiormente utilizzato in classe C-NN nel 2023, mentre la
memantina passa dalla prima alla terza posizione, registrando una netta riduzione sia per la
spesa (-85,8%) sia nei consumi (-89,7%) (Tabella 2.2.3).

L'81,3% della spesa per i farmaci classificati in C-NN riguarda farmaci con un prezzo inferiore
ai due euro, con una notevole variabilita regionale per cui si passa dal 3,6% della Calabria al
97,4% della Campania; mentre la fascia di prezzo che oscilla tra i 101 e i 500 euro interessa
I’8,3% della spesa, e solo lo 0,3% riguarda farmaci con un prezzo superiore ai 500 euro (Ta-
bella 2.2.4). Per alcuni farmaci si registrano prezzi per confezione in fascia C-NN pari ad 1
euro dovuti agli accordi che talune Regioni effettuano con le aziende farmaceutiche per ac-
quisire questi farmaci. Questa appare come una strategia aziendale per entrare anticipata-
mente nel mercato e acquisire delle quote di mercato prima della negoziazione.

182




Sezione 2

Analisi di dettaglio della spesa e del consumo dei farmaci

Tabella 2.2.1 Spesa regionale pro capite e consumi 2023* dei medicinali acquistati diretta-

mente dalle strutture sanitarie pubbliche di classe C-NN

Costo

Regione  NAIC zg-?z pr(snpcis;aaite zg-?z ne. % DZ?,/J,-ZOO zg-ofz "I’)elflif zg-?z
Piemonte 62 -386 0,52 76,0 4,9 0,12 -69,2 11,6 221
Valle d’/Aosta 11 -54,2 1,04 75,7 03 0,06 749 499 3,2
Lombardia 110 -286 0,54 -74,9 11,2 0,04 435 354 556
PA Bolzano 19 -42,4 1,07 -26,7 1,1 0,04 863 81,4  >100
PA Trento 16 -46,7 0,52 -60,7 06 005 859 261  >100
Veneto 58 -31,8 0,56 73,0 5,7 0,26 9,5 60  -702
Friuli VG 35 34,0 1,26 -54,2 3,3 0,05 733 645 71,2
Liguria 38 50,6 1,38 67,0 47 0,06 718 605 16,9
Emilia R. 60 -43,9 0,88 -69,0 8,3 0,07 853 323  >100
Toscana 57 345 1,07 65,3 86 008 309 385 498
Umbria 26 27,8 1,22 54,6 2,3 0,09 739 388 74,0
Marche 37 30,2 1,09 -49,1 35 0,10 89 308  -442
Lazio 68 -45,6 1,34 57,0 15,9 0,08 843 469  >100
Abruzzo 45 27,4 1,26 54,8 34 006 862 596  >100
Molise 9 -250 011 77,9 01 0,07 75,2 40 11,0
Campania 54 -413 0,41 64,9 45 0,07 28,1 165 72,6
Puglia 50 -40,5 0,78 53,9 64 003 81,0 678  >100
Basilicata 17 -50,0 1,30 39,5 15 0,14 475 248 267
Calabria 47 23,0 0,73 37,7 2,8 0,04 740 47,8 >100
Sicilia 63 -30,8 0,81 -26,9 80 003 4175 651 -115
Sardegna 28 -28,2 0,87 -52,5 3,0 0,23 -80,7 10,1 >100
Italia 229 -287 0,81 63,1  100,0 0,08 668 26,1 10,5
Nord 158 -32,8 0,69 71,1 40,1 0,10 -61,3 189  -253
Centro 111 -351 1,21 -58,9 30,3 0,08 740 412 58,1
Sud e Isole 128 -382 0,73 -49,6 29,7 0,07 692 302 63,5

*Non inclusi i vaccini (ATC JO7) e l'ossigeno (VO3ANO1)
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Tabella 2.2.4 Distribuzione percentuale per Regione della spesa di fascia C-NN per fascia di
prezzo SSN* (anno 2023)

Fascia di prezzo SSN (€)

Regione
<2 2-20 21-50 51-100 101-500 >500

Piemonte 43,4 22,9 8,9 51 18,1 1,6
Valle d’Aosta 88,9 0,6 - 0,1 10,4 -
Lombardia 62,1 3,2 6,3 6,3 21,3 0,7
PA Bolzano 14,7 1,3 6,2 4,9 72,7 0,2
PA Trento 20,3 3,9 - 30,5 44,8 0,5
Veneto 60,8 31,2 3,1 1,0 3,9 0,1
Friuli VG 19,3 0,2 7,1 6,7 65,8 0,9
Liguria 17,0 5,5 12,4 1,8 63,0 0,2
Emilia R. 10,0 22,6 6,0 14,6 45,5 1,3
Toscana 86,3 0,6 2,0 1,1 8,9 1,0
Umbria 94,2 0,0 0,4 - 53 0,1
Marche 93,9 0,1 1,4 0,5 3,9 0,3
Lazio 92,0 0,1 0,4 0,5 6,9 0,0
Abruzzo 28,1 2,2 4,8 5,6 57,1 2,2
Molise 30,2 50,8 - 6,3 - 12,7
Campania 97,4 - 0,6 0,3 1,7 0,0
Puglia 45,1 1,5 6,5 1,2 43,6 2,1
Basilicata 10,0 23,5 13,3 - 49,4 3,8
Calabria 3,6 86,5 0,2 0,4 9,2 0,2
Sicilia 87,6 0,3 1,8 0,2 9,9 0,2
Sardegna 93,5 3,2 0,2 - 3,0 0,1
Italia 81,3 7,2 1,7 1,1 8,3 0,3
Nord 53,0 21,9 4,9 3,8 15,9 0,5
Centro 91,5 0,2 0,9 0,6 6,6 0,3
Sud e Isole 85,8 6,6 1,0 0,3 6,1 0,2

* Non inclusi i vaccini (ATC JO7) e I'ossigeno (VO3ANO1)
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Farmaci classe C rimborsati dal SSN acquistati direttamente dalle strutture sanitarie
pubbliche

In questa sezione vengono presentati i dati consumo e spesa dei farmaci di classe C, acquistati
dalle strutture sanitarie pubbliche. E importante monitorare tali farmaci, in quanto, pur co-
stituendo spesa a carico del SSN, non contribuiscono alla spesa ai fini del monitoraggio dei
tetti della spesa farmaceutica e del potenziale sfondamento.

Nel caso dei medicinali di classe C erogati direttamente dalle strutture sanitarie pubbliche la
spesa pro capite & stata pari a 12,04 euro, in aumento del 6,1% rispetto all’anno precedente.
Al contrario i consumi, pari a 38,8 DDD/1000 abitanti die, sono in riduzione del 6,9%; per-
tanto, 'andamento della spesa é attribuibile all'aumento del costo medio per DDD rispetto
all'anno precedente che é stato del 13,7% (Tabella 2.2.5). Le Regioni del Nord presentano
valori maggiori di spesa (12,43 euro) e di consumo (42,5 DDD/1000 abitanti die) rispetto a
quelle del Centro (11,93 euro e 38,6 DDD/1000 abitanti die) e del Sud (11,54 euro e 33,5
DDD/1000 abitanti die). Il costo medio per DDD presenta una discreta eterogeneita regionale
con i valori maggiori rilevati al Sud (0,94 euro) rispetto a Nord (0,80 euro) e al Centro (0,84
euro). Le Regioni del Nord sono quelle che fanno registrare i maggiori incrementi nel costo
medio rispetto al 2022 (+18,3%), mentre al Centro e al Sud si registra un aumento dell’8,6%.
Analizzando la variabilita regionale il valore di spesa pro capite risulta essere maggiore nelle
Marche (16,07 euro) e minore nel Molise (7,83 euro). Analizzando i consumi, invece, la re-
gione Emilia Romagna con un valore di 68,0 giornate di terapia ogni 1000 abitanti die, registra
il valore piu alto, e 'Abruzzo con 24,9 DDD/1000 abitanti die quello pil basso; quest’ultima
regione presenta inoltre, il maggior costo DDD (1,57 euro).

Con una spesa pari a 79,9 milioni, i mezzi di contrasto radiologici idrosolubili, nefrotropici, a bassa
osmolarita rappresentano la categoria a maggiore spesa per acquisti effettuati direttamente dalle
strutture sanitarie pubbliche di classe C, in aumento del 3,1% rispetto al 2022. Riguardo ai con-
sumi, le soluzioni che influenzano I'equilibrio elettrolitico (ATC BO5BB) sono la categoria piu uti-
lizzata (6,8 DDD/1000 abitanti die) e con un basso costo medio DDD (0,46 euro), mentre il
fibrinogeno (ATC BO2BB) registra il costo medio DDD pil elevato (2.013,67 euro) (Tabella 2.2.6).

Considerando i primi 30 principi attivi per spesa di classe C, acquistati direttamente dalle strut-
ture sanitarie pubbliche (Tabella 2.2.7), 12 appartengono all’ATC V, tra cui il mezzo di contrasto
iomeprolo che, con una spesa pro capite di 0,53 euro, rappresenta il quarto principio attivo
per spesa; 9 appartengono alla classe dei farmaci attivi sul sangue ed organi emopoietici (ATC
B) e sono soprattutto soluzioni infusionali o per la dialisi, 6 sono antimicrobici per uso siste-
mico, tra cui I'amfotericina B che con una spesa pro capite di 0,85 euro e un incremento ri-
spetto all'anno precedente del 3%, si conferma essere la seconda molecola per spesa. Si
evidenzia un notevole incremento di spesa e consumo, quasi del 90% rispetto al 2022, del-
I'andexanet alfa, un agente d’inversione specifico per gli inibitori di FXa, che passa dal 28°
rango nel 2022 al 14° nel 2023, con un costo medio DDD di oltre 3.500 euro. Riguardo ai con-
sumi (Tabella 2.2.8), anche quest’anno gli elettroliti si confermano i principi attivi di classe C,
acquistati direttamente dalle strutture sanitarie pubbliche, maggiormente utilizzati; a seguire
la cianocobalamina (3,8 DDD/1000 abitanti die) e il paracetamolo (2,4 DDD/1000 abitanti die).
Si evidenzia come i primi 30 principi attivi a maggior consumo, coprono il 17,0% della spesa e
il 75,6% delle DDD totali dei farmaci in C acquistati direttamente dalle strutture sanitarie pub-
bliche; quindi, altri principi attivi, che rappresentano neanche un quarto dei consumi totali
(24,6% delle DDD), incidono dell’83% sul totale della spesa dei farmaci in C (Tabella 2.2.8).
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Tabella 2.2.5 Spesa regionale pro capite e consumi 2023 dei medicinali acquistati diretta-
mente dalle strutture sanitarie pubbliche* di classe C

Regione Spesa. A% Inc. % DDD/IPOO A% Costo medio A%
pro capite 23-22 ab die 23-22 DDD 23-22
Piemonte 12,27 9,0 7,7 39,3 -9,7 0,85 20,4
Valle d’Aosta 13,92 17,0 0,2 45,6 -13,0 0,83 34,2
Lombardia 10,39 7,5 14,4 26,8 -18,0 1,06 30,6
PA Bolzano 12,21 4,9 0,9 40,9 -18,2 0,82 27,9
PA Trento 10,11 0,0 0,8 43,2 -3,3 0,64 3,1
Veneto 15,38 1,7 10,6 57,6 -1,8 0,73 3,3
Friuli VG 13,44 26,9 2,4 39,9 -14,6 0,92 48,1
Liguria 12,57 13,9 2,9 32,9 -16,0 1,04 35,2
Emilia R. 13,79 -1,2 8,7 68,0 -10,6 0,55 10,1
Toscana 13,17 4,8 7,1 44,5 2,2 0,81 2,3
Umbria 14,41 12,6 1,8 48,4 -5,3 0,81 18,6
Marche 16,07 1,3 3,5 60,5 -13,9 0,73 17,3
Lazio 9,58 4,4 7,6 27,2 -2,9 0,96 7,2
Abruzzo 14,34 9,1 2,6 24,9 -9,4 1,57 20,1
Molise 7,83 11,3 0,3 25,4 6,1 0,84 4,5
Campania 10,21 5,8 7,5 33,7 0,7 0,83 4,7
Puglia 11,88 3,3 6,5 33,6 -6,0 0,97 9,6
Basilicata 14,76 -0,3 1,1 33,0 -17,7 1,22 20,9
Calabria 11,95 7,3 3,0 29,6 -8,6 1,10 17,1
Sicilia 11,41 14,0 7,5 32,2 10,5 0,97 2,9
Sardegna 12,34 7,7 2,9 49,0 -4,7 0,69 12,7
Italia 12,04 6,1 100,0 38,8 -6,9 0,85 13,7
Nord 12,43 5,8 48,5 42,5 -10,8 0,80 18,3
Centro 11,93 4,6 20,0 38,6 -3,9 0,84 8,6
Sud e Isole 11,54 7,5 31,5 33,5 -1,3 0,94 8,6

*Non inclusi i vaccini (ATC JO7) e l'ossigeno (VO3ANO1)
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Sezione 2

Analisi di dettaglio della spesa e del consumo dei farmaci

2.3 Distribuzione diretta e perconto

La presente sezione é stata elaborata analizzando i dati provenienti dai flussi regionali di di-
stribuzione diretta (DD) e di distribuzione in nome e per conto (DPC), che possono avere un
grado di completezza variabile, nonostante uno specifico adempimento LEA per |la necessaria
riconciliazione con altri flussi informativi correnti.

Nel 2023 |a spesa pro capite per i farmaci dispensati attraverso le modalita alternative di ero-
gazione, ovvero la distribuzione diretta (DD) e in nome e per conto (DPC) di fascia A, He C,
e stata pari a 173,85 euro (10,2 miliardi di euro), in aumento del 6,9% rispetto all'anno pre-
cedente.

A livello nazionale la spesa della DD ha un’incidenza percentuale del 75,6%, pari a un valore
pro capite di 131,49 euro (7,7 miliardi di euro), mentre quella della DPC del 24,4%, pari a un
valore pro capite di 42,36 euro (2,5 miliardi di euro; Tabella 2.3.1, Figura 2.3.1 e Figura 2.3.5).
Per quanto riguarda la DD, la spesa € prevalentemente rappresentata dai farmaci di classe H
(5,0 miliardi di euro; circa il 65%), mentre i consumi dei farmaci di classe A rappresentano il
63% (Figura 2.3.1e2.3.2).

Neglianni tra il 2019 e il 2023 & stato registrato un andamento crescente della spesa dei far-
maci di classe H (+31%), passati da un valore di 3,8 miliardi di euro a 5 miliardi circa, e dei
farmaci di classe C (+25%), che sono aumentati da 80 a 100 milioni di euro. | consumi nelle
diverse fasce di rimborsabilita sono rimasti, invece, pressoché stabili (Figura 2.3.2).
Lincremento di spesa dei farmaci di classe H potrebbe essere stato determinato da un au-
mento del costo medio DDD dei medicinali appartenenti a questa fascia di rimborsabilita,
che si e verificato negli anni 2020 e 2021, per poi stabilizzarsi negli ultimi anni (Figura 2.3.5).
La spesa della DPC, invece, evidenzia un costante aumento nel tempo, passando da un valore
di 1,9 miliardi di euro del 2019 a 2,5 miliardi nel 2023 (+28,7%; Figura 2.3.3). Tale andamento
sembrerebbe attribuibile ad un incremento dei consumi che é stato del 51%; (Figura 2.3.4).
A livello regionale si registra un’ampia variabilita, legata alle differenze organizzative dei ser-
vizi sanitari regionali e delle relative modalita distributive dei farmaci (Tabella 2.3.1 e Figura).
In particolare, la spesa pro capite complessiva nei due canali di erogazione registra un valore
maggiore nelle Regioni del Sud (190,25 euro) rispetto a quella del Centro (176,28 euro) e del
Nord (161,34 euro), sebbene siano evidenti andamenti molto diversi per le due differenti
modalita di dispensazione. Si osserva, infatti, un maggior ricorso alla DPC nel Centro (29,4%)
e alla DD nel Nord (78,1%). La maggior parte delle Regioni, circa 12, evidenziano un’incidenza
di spesa della distribuzione diretta superiore alla media nazionale del 75,6% e tra queste os-
servano i valori maggiori la Sardegna (99,2%), Valle d’Aosta (85,8%), Emilia Romagna (84,3%)
e Umbria (79,4%). | valori piu bassi, invece, si registrano nella PA di Trento (62,6%) e nel Lazio
(63,8%). Analizzando i valori di spesa della DD, invece, la Sardegna (200,72 euro), I'Umbria
(167,73 euro) e 'Emilia Romagna (156,23 euro) evidenziano i valori di spesa pro capite mag-
giori, mentre la PA di Trento (81,20 euro), la Valle d’Aosta (90,19 euro) e la PA di Bolzano
(99,14 euro) i piu bassi. Per quanto riguarda la DPC, invece, Molise (64,42 euro), Lazio (60,92
euro) e Campania (58,10 euro) registrano la maggiore spesa pro capite. Si rileva come, per il
secondo anno consecutivo, Sardegna e Valle d’Aosta osservino dati non coerenti con il valore
nazionale e con la serie storica regionale. Escludendo queste due Regioni, i valori di spesa
pili bassi si registrano in Emilia Romagna (29,01 euro) e nella PA di Bolzano (32,13 euro).

A livello nazionale, i farmaci di classe H rappresentano la principale quota di spesa nella di-
stribuzione diretta (64,7%), seguiti dai farmaci di classe A (34,0%), mentre i farmaci di classe
C rappresentano una quota residuale (1,3%) (Tabella 2.3.2). Al Centro si osserva la quota pil
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alta della spesa dei farmaci di classe H (67,9%), mentre il Nord e il Sud presentano valori in-
feriori, rispettivamente 62,8% e 65,3%. Considerando la spesa pro capite per i medicinali ero-
gatiin DD, i valori maggiori si registrano in Sardegna per i farmaci di classe H (137,64 euro),
in Emilia Romagna per i farmaci di classe A (62,08 euro) e in Veneto per quelli di classe C
(3,94 euro). | valori minori, invece, si osservano nella PA di Trento per i farmaci di classe A
(23,10 euro), il Molise per la fascia C (0,63 euro) e la Valle d’Aosta per quelli di fascia H (52,52
euro).

In DPC vengono erogati quasi esclusivamente farmaci di classe A che registrano a livello na-
zionale una spesa pro capite di 42,34 euro (Tabella 2.3.3); le Regioni del Centro e del Sud si
collocano al di sopra di tale valore, con una spesa pro capite rispettivamente di 51,71 e 46,54
euro, mentre al Nord la spesa si attesta su valori inferiori, pari a 35,38 euro pro capite.
Analizzando la variabilita regionale per quantita e costo medio DDD dei farmaci erogati in di-
stribuzione diretta e in nome e per conto (Figura 2.3.6), I'Emilia Romagna rimane la regione
con il maggior consumo di medicinali a minor costo, sebbene la PA di Trento presenti un
costo per giornata di terapia inferiore, ma con consumi significativamente piu bassi; Sardegna
e Lombardia consumano minori quantita a costi piu elevati. Dall’analisi dei prezzi di cessione
SSN delle confezioni dispensate attraverso la DPC, si evince come il 41,4% delle confezioni
rientri nella fascia di prezzo tra i 30 e i 49 euro, il 18,6% risulti avere un prezzo inferiore ai 5
euro, il 17,1% registri un prezzo compreso tra i 50 e i 149 euro, il 14,1% tra i 10 e i 29 euro,
mentre una quota minore del 6,2% rientra nella fascia di prezzo 5-9 euro e una quota resi-
duale del 2,5% ha un costo maggiore di 150 euro (Tabella 2.3.4). Si osserva un’ampia varia-
bilita regionale: in Sicilia un terzo delle confezioni dispensate attraverso la DPC ha un prezzo
per il SSN inferiore ai 5 euro o compreso tra i 30 e i 49 euro, in Molise solo un quarto delle
confezioni dispensate ha un prezzo compreso tra i 30 e i 49 euro o inferiore ai 5 euro oppure
tra i 50 e i 149 euro, mentre in Lombardia e nella PA di Bolzano il 60% circa delle confezioni
dispensate ha un prezzo compreso tra i 30 e i 49 euro.

Se si considera il prezzo al pubblico la quota maggiore (52,7%) di confezioni erogate in DPC
riguarda farmaci con prezzo compreso tra i 50 e i 149 euro, mentre circa il 3% e relativo a
farmaci con prezzo fino ai 9 euro (Tabella 2.3.5). Nel complesso si evidenzia una minore va-
riabilita regionale rispetto alle analisi in cui € stato considerato il prezzo di cessione al SSN.
Per quanto riguarda il costo del servizio (Tabella 2.3.6), a livello nazionale il valore medio &
stato pari a 7,17 euro, mentre a livello di area geografica si nota come le Regioni del Centro
e del Sud presentino valori pilu elevati (rispettivamente 7,58 e 7,37 euro), in leggero aumento
rispetto all'anno precedente (valore nazionale 7,05 euro, Nord 6,69 euro, Centro 7,65 euro,
Sud e Isole 7,04 euro). Il costo medio piu elevato é stato registrato in Abruzzo (12,69 euro) e
in Basilicata (11,62 euro), piu del doppio di quello dell’Emilia Romagna e della Liguria (ri-
spettivamente 4,15 e 5,49 euro; Tabella 2.3.6). Abruzzo e Basilicata evidenziano un costo del
servizio superiore al prezzo di cessione SSN per i farmaci di costo inferiore ai 9 euro. Analiz-
zando il prezzo al pubblico dei farmaci, tale andamento risulta ancora piu evidente, scostan-
dosi notevolmente rispetto ai valori medi nazionali e a tutti gli altri regionali (Tabella 2.3.7).
Complessivamente, in Italia il costo del servizio DPC sul prezzo SSN incide in media del 17,6%
(Tabella 2.3.8). Come atteso, I'incidenza del costo del servizio sul prezzo d’acquisto si riduce
al crescere della fascia di prezzo, essendo indipendente dal prezzo dei farmaci. Nel caso del
prezzo SSN, I'incidenza passa da 367,8% nella fascia di prezzo fino ai 5 euro fino al 2,4% in
quella maggiore di 150 euro. Considerando, invece, il prezzo al pubblico si passa da un’inci-
denza del 186,8% nei farmaci con prezzo fino a 5 euro al 2,6% nell’ultima fascia di prezzo (Ta-
bella 2.3.9).

196




Sezione 2

Analisi di dettaglio della spesa e del consumo dei farmaci

Considerando le categorie a maggiore spesa erogate in distribuzione diretta (Tabella 2.3.10),
i farmaci antineoplastici e immunomodulatori confermano il valore piu alto, pari a 66,56
euro, in aumento del 2,3% rispetto all'anno precedente. Tale aumento risulta essere legato
alla crescita dei consumi (+9,8%), che si attestano a 6,9 DDD/1000 ab die. Si registra, infatti,
una riduzione del costo medio DDD del 6,8%, con un valore di 26,57 euro.

Gli inibitori dell’interleuchina rappresentano il 15,6% della spesa e il 16,8% dei consumi per
questa categoria, seguiti dagli altri inibitori della proteina chinasi (7,0% della spesa) e dagli
inibitori della tirosin chinasi di Bruton (6,4%).

La categoria a maggior consumo & rappresentata dagli inibitori del fattore di necrosi tumorale
alfa (TNF-alfa) con un valore assoluto di 1,4 DDD/1000 abitanti die e un’incidenza sul con-
sumo della categoria pari a 20,8%. Il costo medio piu alto si registra per gli inibitori della
PARP (137,23 euro) e per gli inibitori della chinasi ALK (135,93 euro), sebbene siano entrambi
in riduzione in confronto al 2022, rispettivamente del 2,6% e del 7,4%.

La seconda categoria per spesa €, invece, rappresentata dagli antimicrobici generali per uso
sistemico, che presentano un valore di 14,27 euro pro capite, in aumento del 3,1% rispetto
al 2022. Sono le associazioni per il trattamento dell’HIV e gli antivirali per I'HCV a rappre-
sentare circa il 70% della spesa della categoria. In aumento, rispetto all'anno precedente,
del 5,2% &, invece, la categoria dell'immunoglobulina umana normale, che registra una spesa
di 1,27 euro pro capite e un costo medio DDD di 252,44 euro, il piu alto della categoria. | far-
maci attivi su sangue e organi emopoietici sono la terza categoria per spesa (12,31 euro pro
capite), in aumento del 5,7% rispetto all'anno precedente. Per questi farmaci si registra un
aumento del costo medio DDD pari all’8% e una riduzione dei consumi del 2,1%. | fattori
della coagulazione rappresentano quasi la meta della spesa dell’intera categoria (5,35 euro,
43,4%) e mostrano il costo medio DDD pil alto (350,15 euro) dopo i farmaci utilizzati nel-
I'angioedema ereditario con un valore di 644,45 euro. Gli eparinici sono la categoria a mag-
gior consumo, in questo canale erogativo, con un valore di 1,4 DDD/1000 abitanti die, pari
al 21,1% del totale.

Considerando, invece, le categorie a maggiore spesa erogate in DPC (Tabella 2.3.11), i farmaci
attivi sul sangue e organi emopoietici sono la categoria a maggiore spesa (14,98 euro pro ca-
pite), in aumento del 3,6% rispetto all'anno precedente. Tale incremento € correlato ad un
aumento dei consumi (+3,4%), essendo sostanzialmente stabile il costo medio DDD (+0,2%),
che e pari a 1,44 euro. Gli inibitori diretti del fattore Xa rappresentano oltre la meta della
spesa (59,4%) e dei consumi (51,0%). | fattori della coagulazione sono la categoria a maggior
costo medio DDD pari a 544,10 euro. | farmaci attivi sull’apparato gastrointestinale rappre-
sentano la seconda categoria per spesa con un valore di 14,48 euro pro capite, in aumento
del 16% e con un consumo (26,8 DDD) incrementato del 17,0% rispetto al 2022. |l sotto-
gruppo a maggior spesa per questa categoria € rappresentato dagli analoghi del GLP-1, che
rappresentano il 41% della spesa e il 24% dei consumi, oltre ad avere il costo medio DDD piu
alto (2,53 euro). Seguono le insuline ed analoghi iniettabili ad azione lenta in riduzione sia di
spesa (2,75 euro, -1,6%), sia di consumo (5,9 DDD, -0,8%).

Tra i primi 30 principi attivi per spesa erogatiin DD (Tabella 2.3.12), ben 19 appartengono al-
I'ATC L e I'ibrutinib € in assoluto quello a maggiore spesa della categoria L (192 milioni di
euro), sebbene in riduzione rispetto all'anno precedente (-3,4%). Lassociazione
elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor e il singolo principio attivo ivacaftor, entrambi indicati per il
trattamento dei pazienti affetti da fibrosi cistica, sono i principi attivi a maggior spesa con un
valore di 261,7 e 204,9 milioni di euro, in aumento in confronto all'anno precedente del 37,4%
e del 20,6%, rispettivamente. Tafamidis, indicato per il trattamento dell’amiloidosi da tran-
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sretina wild type ereditaria nei pazienti adulti affetti da cardiomiopatia e risdiplam, indicato
per il trattamento dell’atrofia muscolare spinale 5q in pazienti con diagnosi di SMA di tipo
1/2/3 o aventi da una a quattro copie di SMN2, evidenziano la maggiore variazione di spesa
(rispettivamente >100% e +97,5%). Complessivamente i primi 30 principi attivi per spesa ero-
gati in DD rappresentano il 44,1% della spesa totale.

Riguardo ai consumi, tra i principi attivi erogati in distribuzione diretta a maggior utilizzo (Ta-
bella 2.3.13), al primo posto si colloca il colecalciferolo con un valore di 2,1 DDD per 1000
abitanti die e una spesa di 400 mila euro, seguito dalla cianocobalamina e dalla furosemide,
con valori di 1,5 DDD/1000 abitanti die. | primi 30 principi attivi a maggior consumo rappre-
sentano complessivamente I'8,5% della spesa totale.

Tra i primi 30 principi attivi erogati in distribuzione diretta a maggior costo medio per DDD
(Tabella 2.3.14), otto appartengono all’ATC L, cinque sono farmaci attivi sul sangue e organi
emopoietici e per il trattamento di malattie metaboliche rare (ATC A).

Ai primi posti troviamo cinque medicinali per la terapia genica, in ordine le CAR-T tisangen-
lecleucel (489 mila euro) e brexucabtagene autoleucel (317 mila euro), voretigene neparvo-
vec per il trattamento della distrofia retinica ereditaria in pazienti adulti e pediatrici con 297
mila euro per DDD, onasemnogene abeparvovec indicato nel trattamento di pazienti con
atrofia muscolare spinale (SMA) con circa 270 mila euro per DDD e un’altra CAR-T, ovvero
axicabtagene ciloleucel con 239 mila euro. Per quest’ultimo e per altre due terapie geniche,
tisagenlecleucel e onasemnogene abeparvovec, si evidenzia un incremento nel costo medio
DDD dovuto alla modifica delle modalita di contabilizzazione della spesa di tali farmaci che
erano soggetti ad accordi di rimborsabilita condizionata, Payment at result, che prevedevano
la ripartizione nonché I'imputazione di frazioni del costo del trattamento nel tempo in seguito
alla verifica del mantenimento del successo terapeutico. Successivamente la modifica ha pre-
visto la revisione degli accordi negoziali e la contabilizzazione dell'intero costo del trattamento
all'infusione. A seguire, si colloca il catridecacog (fattore di coagulazione XllI ricombinante)
con un costo di 15,5 mila euro per DDD, e al settimo posto un radiofarmaco antitumorale, il
lutezio oxodotreotide (177Lu) con un costo medio per DDD di 14,3 mila euro. | primi 30 prin-
cipi attivi per costo medio rappresentano, tuttavia, solo 1'1,9% della spesa totale.

Tra i principi attivi erogati in distribuzione diretta che hanno fatto segnare la maggiore varia-
zione di spesa rispetto al 2022 (Tabella 2.3.15), quasi la meta appartiene all’ATC L. Al primo
posto si colloca, tuttavia, inclisiran che, con una spesa pari a 13,1 milioni di euro e un costo
medio per giornata di terapia pari a 8,82 euro, segna un elevato incremento (>100%) sia in
termini di spesa che di consumo, essendo stato riclassificato nell’'ottobre 2022. Al secondo
posto e presente il vosotiride con una spesa di 18,2 milioni di euro e un costo medio di 310,70
euro, un medicinale innovativo non oncologico indicato in pazienti di eta pari a 4 mesi e su-
periore, le cui epifisi non siano chiuse, in seguito ad analisi genetica. Per la maggior parte
dei principi attivi considerati 'aumento di spesa & correlato ad un aumento dei consumi, inol-
tre i primi 30 rappresentano il 17,7% della spesa totale.

| primi 30 principi attivi a maggior incremento di consumo nel canale della distribuzione di-
retta rappresentano il 7,9% delle DDD totali e tra questi hanno registrato incrementi maggiori
al 100% le seguenti molecole: inclisiran, atezolizumab, avelumab, pembrolizumab, broma-
zepam, tafamidis e dapagliflozin (Tabella 2.3.16).

Tra i primi 30 principi attivi a maggiore riduzione di spesa nel canale della distribuzione di-
retta, che complessivamente costituiscono il 13,3% della spesa complessiva, ci sono lenali-
domide (-81,9%), abiraterone (-72,3%) e deferasirox (-57,3%) (Tabella 2.3.17). Le tre molecole
presentano inoltre una riduzione del costo medio DDD, rispettivamente di 84,3%, 71,4% e
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56,9%, probabilmente attribuibile all'ingresso dei generici nel mercato nel corso del 2022.
Idrossicobalamina (-68,2%), baricitinib (-27,6%) e raltegravir (-27,0%) sono le molecole che
presentano la maggiore riduzione dei consumi in DD (Tabella 2.3.18).

Nel caso della DPC, invece, si confermano anche nel 2023 ai primi due posti per spesa i nuovi
anticoagulanti orali (NAO): apixaban con 198,4 milioni di euro in aumento del 9,3% rispetto
allo scorso anno e rivaroxaban con 185,3 milioni di euro in aumento del 3,6% (Tabella 2.3.19),
entrambi dovuti ad un incremento dei consumi, rispettivamente di 11,5% e 4,0%. Seguono
gli analoghi del GLP-1 semaglutide con 165,7 milioni e un aumento di spesa dell’86,9%, e du-
laglutide con 162,7 milioni e un incremento dell’8,8%. Per entrambi questi principi attivi I'au-
mento di spesa é attribuibile esclusivamente ad un incremento dei consumi (rispettivamente
+93,9% e +18,6%). Complessivamente i primi 30 principi attivi costituiscono il 78,3% della
spesa totale della DPC.

Riguardo ai consumi, tra i principi attivi erogati in DPC a maggior utilizzo (Tabella 2.3.20), ai
primi posti risulta 'apixaban con un valore di 5,42 DDD/1000 abitanti die, a seguire rivaroxa-
ban (5,41 DDD) e clopidogrel (4,6 DDD). Particolarmente interessante & I'incremento dei con-
sumi, in questo canale erogativo per semaglutide (+93,9%) e dapagliflozin (+84,5%) e che i
primi 30 principi attivi costituiscano 1'83,5% dei consumi e il 69% della spesa totale in DPC.
Dei primi 30 principi attivi erogati in DPC a maggior costo medio per DDD (Tabella 2.3.21)
quasi due terzi sono farmaci attivi sul sangue e organi emopoietici; il complesso protrombi-
nico antiemofilico umano attivato, con un costo medio DDD superiore a 7 mila euro, risulta
il farmaco con il costo piu alto in questo canale di erogazione. Nel 2023 il maggior incremento
di spesa in DPC ¢ stato registrato per I'associazione follitropina alfa/lutropina alfa (+96,8%),
correlato ad un aumento del costo medio DDD del 15,3% e dei consumi (+71,1%), per sema-
glutide (+86,9%), correlato ad un forte incremento dei consumi (+93,9%; Tabella 2.3.22). Dei
primi 30 principi attivi per aumento dei consumi un terzo é rappresentato da antidiabetici,
con variazioni che oscillano tra il+93,9% della semaglutide e il +18,6% della dulaglutide (Ta-
bella 2.3.23).

Al contrario, risultano in riduzione della spesa l'associazione sitagliptin/metformina
(-37,5%), la lanreotide (-31,2%) e la liraglutide (-29,2%). Per le tre molecole la contrazione &
correlabile a una riduzione del costo medio DDD, mentre i consumi risultano in aumento solo
per lanreotide (+5,2%) (Tabella 2.3.24). Considerando, infine, i farmaci a maggior riduzione
dei consumi (Tabella 2.3.25), si evidenziano i valori piu alti per la ranolazina
(-91,6%), seguono vildagliptin (-34,9%) e fondaparinux (-26,3%). Per la ranolazina la riduzione
dei consumi & dovuta al cambiamento del canale di erogazione, in particolare del passaggio
di erogazione in regime di assistenza convenzionata.
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Figura 2.3.1 Andamento annuale (2019-2023) della spesa dei farmaci erogati in distribuzione
diretta (DD) per fascia di rimborsabilita
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Figura 2.3.2 Andamento annuale (2019-2023) dei consumi (DDD/1000 abitanti die) dei far-
maci erogati in distribuzione diretta (DD) per fascia di rimborsabilita
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Figura 2.3.3 Andamento annuale (2019-2023) della spesa dei farmaci erogati in distribuzione
per conto (DPC)
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2.4 Assistenza farmaceutica ospedaliera ed ambulatoriale

Nel 2023 la spesa totale pro capite per i medicinali erogati nell'ambito dell’assistenza farma-
ceutica ospedaliera e ambulatoriale € stata pari a 204,80 euro (12,05 miliardi di euro), con
un incremento dell’8,5% rispetto al 2022. L'analisi della composizione per classe di rimbor-
sabilita evidenzia come la spesa dei farmaci di classe H sia preponderante con un valore pro
capite di 155,61 euro, pari al 75,9%, mentre per i farmaci di fascia A si registra una spesa pro
capite di 25,71 euro, pari al 12,6% e per i farmaci di classe C, una spesa pro capite di 23,48
euro, pari all’11,5% (Tabella 2.4.1). Nel periodo 2016-2023, € stato registrato un trend cre-
scente della spesa, per tutte le fasce di rimborsabilita in particolare per i farmaci di classe H
che, da 5,5 miliardi di euro nel 2016, raggiungono 9,2 miliardi di euro nel 2023, con una va-
riazione del 67,3% (Figura 2.4.1). Anche per il costo medio DDD si osserva un andamento
crescente passando da 3,1 euro del 2016 a 4,9 euro del 2023. Il pil elevato costo medio per
DDD si registra per i farmaci di classe H con un valore pari a 23,6 euro, in aumento del 6,8%
rispetto al 2022 (Figura 2.4.2). Le Regioni del Sud, complessivamente, registrano la spesa piu
alta (215,08 euro), in crescita dell’8,6% rispetto al 2022, a fronte di consumi piu bassi della
media nazionale (108,38 DDD per 1000 abitanti die rispetto a 114,46 DDD per 1000 abitanti
die della media nazionale; Tabella 2.4.2). Le Regioni del Nord e del Centro presentano una
spesa pro capite rispettivamente di 200,23 e 198,69 euro. Per i farmaci di classe A, la Sarde-
gna presenta il valore di spesa pro capite maggiore (58,92 euro) e la Toscana (15,93 euro)
quello minore. Per i farmaci di classe C, il Veneto presenta il valore di spesa piu alto, pari a
29,53 euro e il Lazio quello pili basso (20,53 euro). Per i farmaci di classe H, la regione Cam-
pania presenta il valore di spesa maggiore (182,31 euro) e la Valle d’Aosta (116,73 euro)
quello piu basso. Complessivamente, si assiste ad un aumento del costo medio per DDD nelle
tre aree geografiche: Nord +5,8%, Centro +4,5% e Sud +4,2% rispetto al 2022, registrando
un valore nazionale pari a 4,90 euro (+5,1% rispetto al 2022).

L'analisi dei consumi per classe di rimborsabilita (Tabella 2.4.2) fa registrare un aumento com-
plessivo del 3,3% a livello nazionale, prevalentemente nelle Regioni del Sud (+4,3%), a seguire
le regioni del Centro (+3,0%), e quelle del Nord (+2,8%), con una maggiore incidenza dei far-
maci di classe A rispetto all'anno precedente (differenza in punti percentuali: +3,0).
Analizzando la spesa e i consumi dei farmaci erogati in ambito ospedaliero e ambulatoriale
(Tabella 2.4.3), al primo posto si confermano i farmaci antineoplastici e immunomodulatori,
i quali registrano un aumento dei consumi (+14,0%) con un conseguente incremento della
spesa pro capite dell’8,1% rispetto al 2022 (109,27 euro) e un costo medio DDD pari a 30,3
euro, che registra una riduzione del 5,2% rispetto allo scorso anno. Gli inibitori del PD-1/PDL-
1 si confermano il sottogruppo a maggiore spesa pro capite (14,96 euro), rappresentando il
13,7% della spesa e il 4,7% dei consumi dell’intera categoria. Gli antimicrobici generali per
uso sistemico sono la seconda categoria a maggiore spesa, con un valore pro capite di 32,93
euro, in crescita rispetto all'anno precedente (+4,8%), i cui consumi si attestano a 5,3
DDD/1000 abitanti die e in aumento del 4,6%, mentre il costo medio DDD si mantiene stabile
(+0,2%). Anche nel 2023, gli antivirali per il trattamento delle infezioni da HIV si confermano
i farmaci con maggior spesa pro capite (8,66 euro, stabile rispetto allo scorso anno -0,5%),
mostrando un lieve aumento dei consumi (+2,1%) a fronte di una riduzione del costo medio
DDD (-2,6%) rispetto all'anno precedente. | farmaci attivi sul sangue e gli organi emopoietici
rappresentano la terza categoria per spesa pro capite (17,32 euro), in aumento dell’8,6% ri-
spetto all’anno precedente. Nell’ambito di tale categoria gli inibitori diretti del fattore Xa co-
stituiscono i farmaci a maggior spesa (2,75 euro pro capite e 15,9% della spesa della
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categoria), registrando un aumento del 26,1% della stessa, accompagnata da un aumento
sia dei consumi del 21,2% che del costo medio per giornata di terapia del 4,1%.

Dall’analisi dei primi 30 principi attivi a maggiore spesa, si osserva come essi rappresentino il
35,9% della spesa totale effettuata nell'ambito dell’assistenza farmaceutica ospedaliera ed am-
bulatoriale, con un valore di circa 4,3 miliardi di euro (Tabella 2.4.4). Analogamente all'anno
precedente, il pembrolizumab risulta il primo principio attivo per spesa erogato in ambito ospe-
daliero e ambulatoriale, con 456,5 milioni di euro, a cui si associa un relativo incremento dei
consumi (+8,2%) e una lieve riduzione del costo medio per giornata di terapia (-4,9%), seguito
da daratumumab (456,3 milioni di euro) e da nivolumab (222,4 milioni di euro); entrambi i
principi attivi presentano una riduzione del costo medio per giornata di terapia rispettivamente
dell’11,5% e del 6,5%. Si evidenzia come I'aumento di spesa per questi agenti antineoplastici
sia correlato ad un maggior consumo dovuto all’autorizzazione di nuove indicazioni terapeu-
tiche sia in monoterapia che in associazione con altri farmaci. Tra i primi 30 principi attivi a
maggior spesa, si osserva che il tafamidis ha un aumento di spesa dell’84,4%, accompagnato
da una crescita dei consumi del 95,3%. Il tafamidis, indicato per il trattamento dell’amiloidosi
da transtiretina wild type o ereditaria nei pazienti adulti affetti da cardiomiopatia (ATTR-CM),
ha ottenuto la rimborsabilita nel 2021. Al contrario, si registra una riduzione della spesa per il
principio attivo remdesivir, pari al 23%, accompagnato da una riduzione dei consumi (-17,9%)
e dalla riduzione del costo medio per giornata di terapia (-5,9%). Tali effetti sono attribuibili al-
I'endemizzazione dell’infezione da SARS-CoV-2 e alla negoziazione del prezzo del farmaco.

Analizzando i principi attivi a maggior consumo erogati nell'ambito dell’assistenza farmaceu-
tica ospedaliera ed ambulatoriale (Tabella 2.4.5), al primo posto risultano gli elettroliti per
soluzioni endovenose (6,7 DDD/1000 abitanti die; in aumento dello 0,5%), a seguire la cia-
nocobalamina (4,8 DDD/1000 abitanti die; in aumento dello 0,7%), e la furosemide (3,3
DDD/1000 abitanti die; in aumento dello 0,3%), tutti con valori di spesa in aumento o stabili
rispetto allo scorso anno (rispettivamente +12,5%, -0,4% e +4,2%).

Dall’analisi dei principi attivi a maggior costo medio per giornata di terapia, nell'lambito del-
I'assistenza farmaceutica ospedaliera ed ambulatoriale (Tabella 2.4.6), ai primi posti troviamo
le CAR-T: per il brexucabtagene autoleucel (cellule CD3+ autologhe trasdotte anti-CD19), in-
dicato per il trattamento di pazienti adulti con linfoma a cellule mantellari e per il trattamento
di pazienti adulti con leucemia linfoblastica acuta, il cui costo medio per giornata di terapia
risulta pari a 300.960 euro (da precisare che nella maggior parte dei casi la terapia si svolge
in un’unica somministrazione) in aumento dell’11,9% rispetto allo scorso anno e axicabtagene
ciloleucel, indicato per il trattamento di pazienti adulti con linfoma diffuso a grandi cellule B
e linfoma primitivo del mediastino a grandi cellule B, con un costo medio DDD pari a 298.047
euro. Segue il voretigene neparvovec, indicato per il trattamento di pazienti adulti e pediatrici
con perdita della vista dovuta a distrofia retinica ereditaria, che registra un costo medio per
giornata di terapia pari a 297.000 euro, rimasto invariato rispetto allo scorso anno. Comples-
sivamente, i primi 30 principi attivi aventi il piu elevato costo medio DDD, rappresentano
I'1,9% della spesa totale dei medicinali erogati nell’'ambito dell’assistenza farmaceutica ospe-
daliera ed ambulatoriale (229,6 milioni) (Tabella 2.4.6).

Confrontando la spesa del 2023 rispetto all'anno precedente si osserva come il trastuzumab
deruxtecan, anticorpo monoclonale farmaco-coniugato indicato per il trattamento di pazienti
adulti con cancro della mammella HER2-positivo non resecabile o metastatico, e vosoritide,
indicato per il trattamento dell’acondroplasia in pazienti di eta pari e superiore ai 2 anni,
siano i primi 2 principi attivi con maggior aumento di spesa (>100%) (Tabella 2.4.7).
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Analizzando i primi 30 principi attivi con maggior aumento dei consumi rispetto all'anno pre-
cedente, che nel loro complesso rappresentano il 10,6% della spesa totale effettuata nel-
I'ambito dell’assistenza farmaceutica ospedaliera ed ambulatoriale (Tabella 2.4.8), al primo
posto risulta I'atenololo con un aumento dei consumi maggiore del 100% a cui si accompagna
una riduzione della spesa del 10,9% dovuta ad una forte riduzione del costo medio DDD
(-63,1%), seguono l'ipoglicemizzante semaglutide, agonista del recettore del GLP-1, che re-
gistra un aumento superiore al 100% a cui si associa una variazione di spesa del +89,1%; I'en-
tecavir, con un aumento >100% dei consumi e della spesa; il fulvestrant, che mostra un
aumento di consumi del 93,4% e il vaccino antinfluenzale tetravalente che registra un au-
mento dei consumi di oltre il 90%.

Passando all’analisi dei primi 30 principi attivi per riduzione di spesa (Tabella 2.4.9), la lena-
lidomide, agente antitumorale autorizzato per il trattamento del mieloma multiplo, delle sin-
dromi mielodisplastiche e di alcune tipologie di linfomi, registra una riduzione della spesa
dell’80,4% rispetto al 2022, dovuta ad una marcata riduzione del costo medio DDD
(-81,1%); a seguire un altro agente antineoplastico, |'abiraterone, un antagonista degli an-
drogeni utilizzato nella terapia del cancro alla prostata, mostra una riduzione della spesa del
77,1%; associata anche in questo caso, alla consistente riduzione del costo medio DDD
(-77,9%). Per entrambi questi farmaci, la riduzione del costo medio DDD é attribuibile alla
scadenza del brevetto nel corso del 2022 e alla commercializzazione dei farmaci equivalenti.

In termini di consumo, i principi attivi che registrano una forte riduzione nell'ambito dell’as-
sistenza farmaceutica ospedaliera ed ambulatoriale (Tabella 2.4.10), sono il paracetamolo
(-42%), le soluzioni per la nutrizione parenterale (-37,4%), il vaccino antinfluenzale tetrava-
lente (-31,2%), I'adrenalina (-29,8%) e la mepivacaina (-26,9%).
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Tabella 2.4.1 Composizione per classe di rimborsabilita della spesa regionale 2023 per me-
dicinali erogati nell'ambito dell’assistenza farmaceutica ospedaliera ed ambulatoriale

Regione Spesa pro capite A% E\:Zti?) A% Inc.% Inc.% Inc.%
Classe A Classe C Classe H Totale 23-22 DDD 23-22 A c H
Piemonte 20,84 22,91 150,59 194,33 7,4 4,17 7,8 10,7 11,8 77,5
Valle dAosta 36,44 22,81 116,73 175,99 14,9 3,03 14,6 20,7 13,0 66,3
Lombardia 29,14 21,88 139,84 190,85 11,4 5,56 5,8 15,3 11,5 73,2
PA Bolzano 38,54 28,31 158,83 225,68 15,7 4,23 7,6 17,1 12,5 70,4
PA Trento 34,85 26,54 121,61 182,99 2,1 3,92 12,3 19,0 14,5 66,5
Veneto 17,91 29,53 142,91 190,35 3,8 3,95 -1,9 9,4 15,5 751
Friuli VG 29,03 27,03 176,39 232,46 15,6 5,00 22,4 12,5 11,6 75,9
Liguria 2586 24,83 172,12 222,81 11,4 5,08 8,7 11,6 11,1 77,3
Emilia R. 20,88 25,57 173,63 220,07 7,2 3,78 4,3 9,5 11,6 78,9
Toscana 15,93 22,58 160,67 199,18 10,4 4,80 5,6 8,0 11,3 80,7
Umbria 31,11 24,36 170,57 226,03 8,2 4,15 -4,1 13,8 10,8 75,4
Marche 19,51 25,50 174,93 219,94 3,2 4,71 11,8 8,9 11,6 79,5
Lazio 20,25 20,53 147,52 1883 7,1 5,63 2,9 10,8 10,9 78,3
Abruzzo 24,31 24,87 173,20 222,38 8,4 7,38 23,7 10,9 11,2 77,9
Molise 24,33 21,52 151,77 197,62 3,0 6,39 9,4 12,3 10,9 76,8
Campania 26,74 21,10 182,31 230,15 10,8 6,15 -1,2 11,6 9,2 79,2
Puglia 24,88 23,25 156,86 204,99 4,2 5,93 2,8 12,1 11,3 76,6
Basilicata 3495 24,03 152,35 211,33 6,7 5,03 6,5 16,5 11,4 72,1
Calabria 39,1 24,00 161,40 224,50 54 6,29 21,0 17,4 10,7 71,9
Sicilia 29,85 23,10 139,97 192,92 12,6 4,69 -2,2 15,5 12,0 72,5
Sardegna 5892 22,03 161,18 242,13 7,8 3,68 8,9 24,3 91 66,6
Italia 25,71 23,48 155,61 204,80 8,5 4,90 51 12,6 11,5 75,9
Nord 24,61 24,6 151,02 200,23 8,8 4,51 5,8 12,3 12,3 75,4
Centro 19,59 22,11 156,99 198,69 7,6 5,05 4,5 9,9 11,1 79,0
Sud e Isole 31,06 22,71 161,32 215,08 8,6 5,44 4,2 14,4 10,6 75,0

Nota: dati consolidati al 23 aprile 2024, relativi a medicinali con AIC
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Figura 2.4.1 Andamento annuale per classe di rimborsabilita della spesa per medicinali ero-
gati nell’ambito dell’assistenza farmaceutica ospedaliera ed ambulatoriale nel periodo 2016-
2023
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Figura 2.4.2 Andamento annuale per classe di rimborsabilita del costo medio per DDD per
medicinali erogati nell'ambito dell’assistenza farmaceutica ospedaliera ed ambulatoriale nel
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Tabella 2.4.9 Primi 30 principi attivi di medicinali erogati nell’ambito dell’assistenza farma-
ceutica ospedaliera ed ambulatoriale per riduzione della spesa 2023-2022

Spesa Costo

E Principio attivo (milioni A% Inc. % DDDllpOO A% medio A%
= di euro) 23-22 %* cum. ab die 23-22 DDD 23-22
L lenalidomide 28,0 -804 0,2 0,2 0,15 3,7 8,65 -81,1
L  abiraterone 20,3 -77,1 0,2 0,4 0,06 3,7 15,63 -77,9
L  pirfenidone 30,2 -455 0,3 0,7 0,04 -0,5 3505 -451
L  everolimus 10,6 -44,1 0,1 0,8 0,01 -3,5 38,25 -42,0
T e 258 387 02 10 002 387 4884 03
L  dimetilfumarato 12,3 -359 0,1 1,1 0,03 8,6 18,13 -40,9
L  dasatinib 342 -346 03 1,4 0,03 2,3 60,33 -359
S ranibizumab 30,9 -34,2 0,3 1,7 0,08 -15,1 17,39 -22,4
eptacog alfa attivato
B  (fattore VII di coagulazione da 184 -31,8 0,2 1,9 <0,005 -28,0 3854,57 -50
DNA ricombinante)
J ;;?;Z‘;t‘frice”a Zoster vivo 11,0 -286 01 20 001 -285 9620 0,0
j ORI 337 283 03 23 007 281 2148 00
J raltegravir 183 -23,7 0,2 2,5 0,09 -24,0 9,69 0,6
L  abatacept 53,7 -236 04 2,9 0,07 9,2 34,64 -29,9
N  paliperidone 70,8 -23,6 0,6 3,5 0,78 4.4 4,23 -26,7
vaccino antinfluenzale
J  tetravalente da virus 44,8 -23,2 04 3,9 0,22 -31,2 9,51 11,7
inattivato, splittato
J fe”r‘]gf'g'\;"’rba' Ir;afé :Lpri:/ii(;?a/ 602 -230 05 44 016  -16,6 17,96  -7,5
J remdesivir 91,3 -230 08 5,2 0,01 -17,9 356,96 -5,9
B  octocog alfa 13,3 -229 01 5,3 0,00 -15,7 250,54 -84
g GO R T 187 226 02 55 008 224 1129 00
L trastuzumab 383 -204 03 5,8 0,15 -8,4 11,61 -13,0
V  lutezio oxodotreotide (177Lu) 11,8 -181 0,1 5,9 <0,005 6,2 12858,52 -22,7
B  treprostinil 27,4 -17,1 0,2 6,1 <0,005 0,7 400,27 -17,5
L  decitabina 12,0 -164 0,1 6,2 <0,005 -16,5 585,19 0,3
J darunavir/cobicistat 175 -156 0,1 6,3 0,07 -15,4 12,25 0,0
A idursulfasi 24,7 -148 0,2 6,5 <0,005 4,2  2264,25 -18
L  trastuzumab emtansine 65,0 -14,8 0,5 7,0 0,02 -14,6 152,8 0,0
L rituximab 37,5 -14;3 0,3 7,3 0,48 8,4 3,64 -20,8
L axitinib 226 -129 0,2 7,5 0,01 -9,3 97,17 -3,8
L ramucirumab 28,1 -12,6 0,2 7,7 0,01 -6,8 231,9 -6,0
L bevacizumab 37,9 -123 0,3 8,0 0,13 14,8 13,47 -23,5
Totale primi 30 9491 -332 7,9 2,8 -5,8 15,87 -28,9
Totale 12.052,7 8,3 100 114,5 3,3 490 5,1

Nota: dati consolidati al 23 aprile 2024, relativi a medicinali con AIC; * calcolata sulla spesa complessiva
Selezionati tra i principi attivi aventi una spesa pari almeno a 10 milioni di euro
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Tabella 2.4.10 Primi 30 principi attivi di medicinali erogati nell’ambito dell’assistenza far-
maceutica ospedaliera ed ambulatoriale per riduzione dei consumi 2023-2022

S Principio attivo DDD/1000 A% :1‘;‘2‘:) A% ;:Z:‘;I A% Inc. %
< ab die 23-22 DDD 23-22 di euro) 23-22 %*  cum.
N  paracetamolo 2,41 -42,0 0,17 127,6 8,60 31,8 0,1 0,1
B Sp‘;'r“ezrif:ria'l’:r la nutrizione 011 374 1497 530 348 44 03 04

vaccino antinfluenzale
J tetravalente da virus 0,22 -31,2 9,51 11,7 44,80 -23,2 0,4 0,8

inattivato, splittato

adrenalina 0,44 -29,8 0,36 62,7 3,40 14,0 0,0 0,8

mepivacaina 0,19 -26,9 0,18 58,4 0,80 15,6 0,0 0,8

sertralina 0,21 -25,3  <0,005 -58,1 0,00 -687 00 08
D :ﬁgﬁ;';‘;’l‘iﬁfl‘”u i 057 -207 0,05 7,9 060 -146 00 08
B  clopidogrel 1,49 -20,3 0,06 8,5 1,90 -13,7 0,0 0,8
H prednisone 0,44 -20,0 0,06 26,4 0,60 0,9 0,0 0,8
A sitagliptin 0,37 -17,1 0,21 -76,4 1,70 -80,5 0,0 0,8
C ivabradina 0,30 -16,8 0,11 34,3 0,70 11,5 00 08
N rivastigmina 0,12 -16,8 0,58 -15,3 1,60 -29,8 0,0 0,8
) et tgl’;é :ig’;;’:g:‘a/ 016 -166 1796 75 6020 -230 05 173
H idrocortisone 0,46 -15,9 1,06 22,1 10,50 2,4 0,1 14
A acido ascorbico 0,38 -15,6 0,02 0,2 0,20 -15,7 0,0 14
S tropicamide/fenilefrina 0,36 -12,5 0,37 22,0 280 65 00 14
D iodopovidone 0,79 -11,7 0,24 26,3 4,10 11,3 0,0 1,4
C amiodarone 0,10 -10,1 0,21 -1,9 0,50 -12,0 0,0 1,4
B  calcio cloruro 0,13 -9,7 0,14 63,1 0,40 46,9 0,0 14
N  olanzapina 0,80 -9,4 0,31 9,1 540 -14 0,0 14
N  metadone 2,00 -9,0 0,34 0,8 1450 -8,4 0,1 15
L  fluorouracile 0,28 -8,7 0,24 8,8 1,50 -0,9 0,0 1,5
L  trastuzumab 0,15 -8,4 11,61 -13,0 38,30 -20,4 0,3 1,8
S tropicamide 0,22 -7,4 0,18 7,8 0,90 -04 0,0 1,8
J dolutegravir 0,12 -7,3 16,42 0,0 44,10 -7,5 0,4 2,2
C nitroglicerina 0,12 -7,3 0,40 -5,6 1,10 -12,7 0,0 2,2
D gentamicina 0,39 -7,0 0,02 -1,7 0,20 -8,8 0,0 2,2
N  ropivacaina 0,20 -6,9 0,21 10,5 0,90 2,7 0,0 2,2
B  acido acetilsalicilico 0,56 -6,6 0,02 1,0 0,20 -5,8 0,0 2,2
A insulina degludec 0,40 -6,0 0,95 -17,2 8,10 -22,3 0,1 2,3

Totale primi 30 14,51 21,1 0,94 6,9 293,00 -158 2,4

Totale 114,50 33 4,90 51 12.052,70 8,3 100,0

Nota: dati consolidati al 23 aprile 2024, relativi a medicinali con AIC
* calcolata sulla spesa complessiva

Selezionati tra i principi attivi aventi un consumo pari a 0,1 DDD/1000 ab die
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2.5 Rimborso di farmaci extra tariffa

La trasmissione volontaria dei valori di spesa e consumo dei farmaci acquistati da una strut-
tura non direttamente gestita dal SSN e successivamente rimborsati dallo stesso come “extra
tariffa”, negli ultimi sei anni, ha mostrato un costante aumento, con |'unica eccezione del
2020, in cui e possibile notare una flessione per la maggior parte delle Regioni (Figura 2.5.1.).
Nell’'ultimo anno, solo Campania e Molise hanno evidenziato una riduzione della spesa.

Nel 2023 le Regioni che hanno trasmesso i dati sono: Lombardia, Lazio, Veneto, Liguria, Mo-
lise e Campania (Tabella 2.5.1). Complessivamente, quest’anno, il rimborso di questi farmaci
ammonta a oltre 660,6 milioni di euro, con una spesa pro capite in aumento rispetto al dato
dell'anno precedente (+18,0%). Lombardia e Lazio registrano gli importi di spesa maggiori,
riportando un valore pro capite di 42,82 e 33,20 euro, in aumento del 20,1% e del 15,7% ri-
spetto al 2022. | valori piu elevati di consumo sono stati registrati in Lombardia (27,69
DDD/1000 abitanti die), Lazio (4,58 DDD/1000 abitanti die) e Liguria (4,29 DDD/1000 abitanti
die), mentre Lombardia (>100%) e Veneto (+20,9%) registrano i maggiori aumenti e Campania
(-13,7%) e Molise (-11,2%) le maggiori riduzioni.

| farmaci antineoplastici e immunomodulatori (ATC L) sono la categoria a maggiore spesa e
consumo, con valori rispettivamente di 17,11 euro pro capite e 9,33 DDD/1000 abitanti die
(Tabella 2.5.2). Per questo ATC si evidenzia, rispetto all'anno precedente, un aumento della
spesa (+20,7%) e una grande variazione nei consumi (>100%). | farmaci antibatterici per uso
sistemico (ATC J) sono la seconda categoria a maggior spesa e consumo, riportando una spesa
pro capite di 2,75 euro e 0,43 DDD/1000 abitanti die. Dall’analisi per primo livello ATC & pos-
sibile osservare una maggiore variazione, in termini sia di spesa (+70,6%) che di consumo
(>100%), per la categoria dei vari (ATC V), che registra una spesa pro capite di 0,24 euro e un
consumo pari a 0,22 DDD/1000 abitanti die.

Gli andamenti evidenziati dall’ATC di | livello sembrerebbero essere confermati dall’analisi
dei primi 30 principi attivi (Tabella 2.5.3), in cui ben 24 molecole appartengono al gruppo
degli antineoplastici e immunomodulatori (ATC L) e in cui pembrolizumab e ustekinumab
rappresentano le molecole con i valori di spesa pro capite piu elevati, rispettivamente pari a
0,73 e 0,71 euro. Il farmaco a maggior costo per DDD risulta essere axicabtagene ciloleucel
(242.990 euro), per la prima volta presente in questo flusso informativo, seguito da eculizu-
mab (715,89 euro) e da nusinersen (397,09 euro). Nel complesso, & possibile evidenziare
una riduzione del costo medio DDD.
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Figura 2.5.1 Andamento annuale della spesa per farmaci extra DRG: anni 2018-2023
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Tabella 2.5.1 Distribuzione regionale della spesa e dei consumi per farmaci extra DRG: con-
fronto 2023-2022

Regione Spesa totale Spesa. A% DDD/l_OOO A%
pro capite 23-22 ab die 23-22
Lombardia 421.463.576 42,82 20,1 27,69 >100
Lazio 187.590.198 33,20 15,7 4,58 16,8
Veneto 30.742.977 6,31 24,3 0,94 20,9
Liguria 12.392.126 7,57 1,5 4,29 2,0
Molise 6.677.297 22,16 -9,3 1,11 -11,2
Campania 1.700.259 0,33 -15,4 0,09 -13,7
Totale 660.566.432 24,02 18,0 11,30 118,3

Nota: dati aggiornati al 10 maggio 2024, i consumi in DDD sono stati calcolati solo per i medicinali con AIC

Tabella 2.5.2 Distribuzione per | livello ATC della spesa e dei consumi per farmaci extra DRG:
confronto 2023-2022

ATCI Spesa' A% DDD/l'OOO A%
pro capite 23-22 ab die 23-22

A 0,56 8,4 0,15 -1,4
B 0,50 8,5 0,21 2,8
C 0,54 32,6 0,20 35,5
D 0,32 22,2 0,03 78
G 0,02 2,3 0,03 25,5
H 0,11 14,0 0,05 13,1
J 2,75 10,8 0,43 17,3
L 17,11 20,7 9,33 >100

M 0,65 36,4 0,44 17,8
N 0,19 24,9 0,09 8,5
P 0,00 20,7 0,00 62,6
R 0,27 15,2 0,03 20,7
S 0,68 54 0,09 3,6
\Y 0,24 70,6 0,22 >100

Totale 24,02 18,0 11,30 118,3
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Tabella 2.5.3 Primi 30 principi attivi per spesa di farmaci extra DRG: confronto 2023-2022

E Principio attivo Spesa' A% DDD/l_OOO A% Costo medio A%
< pro capite  23-22 ab die 23-22 DDD 23-22
L pembrolizumab 0,73 36,0 0,04 >100 46,19 -50,4
L ustekinumab 0,71 23,2 0,15 25,8 13,14 -2,1
L ocrelizumab 0,67 14,0 0,04 16,6 46,38 -2,2
L enzalutamide 0,64 47,5 0,03 62,0 67,07 -9,0
L pertuzumab 0,55 39 0,42 >100 361 -925
I Sefenamide s bcregravi 049 95 007 95 1995 00
L vedolizumab 0,45 9,1 0,04 9,1 30,54 -0,1
L osimertinib 0,42 >100 0,01 >100 100,96 4,0
J lamivudina/dolutegravir 0,40 13,8 0,07 13,8 16,57 0,0
) mmecgebunewaneramal o3 53 om swe st
LS aflibercept 0,38 1,5 <0,005 57,4 333,73 -355
L secukinumab 0,37 9,5 0,03 11,7 29,24 -2,0
L nivolumab 0,37 54,8 0,10 >100 10,24  -89,7
L risankizumab 0,36 33,4 0,04 >100 26,27 -37,3
L dimetilfumarato 0,35 -7,5 0,04 7,6 27,63 -14,0
L canakinumab 0,34 25,2 0,01 30,5 136,96 -4,0
L ixekizumab 0,34 24,8 0,03 24,5 30,37 0,2
L natalizumab 0,33 -5,6 0,02 1,0 47,88 -6,5
L fingolimod 0,33 -20,7 0,02 -2,8 43,77 -18,4
L ibrutinib 0,31 -9,4 0,01 -5,9 120,42 -3,7
L daratumumab 0,30 19,5 0,01 37,5 84,76  -13,1
L trastuzumab emtansine 0,29 -0,8 0,01 -43,0 153,51 73,9
M nusinersen 0,28 20,4 <0,005 20,9 397,09 -0,4
D dupilumab 0,27 53 0,03 4,8 27,93 0,5
L eculizumab 0,26 16,8 <0,005 23,2 715,89 -5,2
L abemaciclib 0,26 >100 0,01 >100 51,69 -26,3
L palbociclib 0,24 10,3 0,01 27,6 52,62 -13,6
L teriflunomide 0,23 5,0 0,02 9,5 25,16 -4,1
L axicabtagene ciloleucel 0,23 - <0,005 - 242.990,06 -
L dabrafenib 0,22 >100 0,01 204,3 115,11 8,8
Totale primi 30 11,53 14,0 1,28 88,7 24,68 -65,5
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2.6 Consumo di farmaci a carico del cittadino

Nel 2023 la spesa per farmaci di classe C ha superato i 7,1 miliardi di euro, con un incremento
del 9,8% rispetto al 2022; il 54% della spesa (3,8 miliardi) € relativo a farmaci con obbligo di
prescrizione medica, e il restante 46% (3,03 miliardi) a farmaci di automedicazione (SOP e
OTC), comprensivi di quelli erogati negli esercizi commerciali (Tabella 1.1.1).

| farmaci di classe C con ricetta registrano un incremento della spesa pari al 9,0% rispetto al
2022, determinato da un aumento dei prezzi (+6,8%) e dalla prescrizione di medicinali piu
costosi (effetto mix: +2,1%), mentre i consumi restano invariati (Figura 2.6.1).

Si evidenzia come I'incremento della spesa sia stato determinato principalmente dall’au-
mento dei prezzi previsto nel mese di gennaio di ciascun anno dispari, ai sensi dell’art.1,
comma 3, del Decreto Legge 27 maggio 2005, n. 87. Tra le prime 20 categorie terapeutiche
di classe C con ricetta a maggiore spesa nel 2023 (Tabella 2.6.1), i derivati benzodiazepinici
(sia ansiolitici che ipnotici-sedativi) e gli analoghi delle benzodiazepine si confermano le ca-
tegorie a maggior acquisto privato, con una spesa di circa 617 milioni di euro, pari al 16,1%
della spesa totale e rappresentano il 25,4% dei consumi complessivi dei farmaci di classe C
con ricetta. | derivati benzodiazepinici ad attivita ansiolitica sono la categoria a maggior spesa
con 387,5 milioni di euro, e un consumo di 25,3 DDD per 1000 abitanti die, in calo rispetto al
2022 (-3,0%). La seconda categoria a maggiore spesa e rappresentata dalle anilidi, con 275,3
milioni di euro pari al 7,2% della spesa totale, con un lieve incremento della spesa (+1,0%) e
una riduzione dei consumi (-7,1%) rispetto al 2022. Altre categorie con un valore di spesa
superiore ai 200 milioni di euro sono i farmaci usati nella disfunzione erettile (250,0 milioni
di euro) e le associazioni fisse estro-progestiniche (228,3 milioni di euro); per entrambe le
categorie si registra un incremento dei costi medi DDD, mentre i consumi restano stabili ri-
spetto al 2022 (Tabella 2.6.1 e Figura 2.6.2). Complessivamente, le prime venti categorie te-
rapeutiche mostrano importanti aumenti della spesa, ad eccezione dei vaccini influenzali,
che registrano una riduzione degli acquisti in farmacia (consumi -22,4%; spesa -8,3%). Tra le
prime 10 categorie a maggior spesa, i farmaci utilizzati nella disfunzione erettile presentano
il maggior costo medio per DDD (5,11 euro), mentre per le altre 9 categorie, il costo medio
DDD oscilla tra un valore minimo di 0,33 euro a un valore massimo di 1,80 euro, registrando
un trend in lieve crescita rispetto all’anno precedente (Figura 2.6.2).

Tra le prime venti categorie terapeutiche a maggior consumo troviamo la vitamina B12 con
26,7 dosi dispensate ogni giorno per 1000 abitanti, seguita dagli ansiolitici con 25,3 DDD e
dagli ipnotici e sedativi con 20,3 DDD per 1000 abitanti die; tutte mostrano un andamento
decrescente dei consumi rispetto al 2022 (Tabella 2.6.2).

| primi 5 principi attivi a maggiore spesa (Tabella 2.6.3) restano invariati rispetto all'anno pre-
cedente: il paracetamolo, con una spesa di 259,7 milioni di euro, pari al 6,8% del totale di
classe C con ricetta, si colloca al primo posto sebbene faccia rilevare una diminuzione dei
consumi (-8,3%), mentre la spesa risulta stabile (-0,1%), suggerendo un aumento del costo
delle confezioni. A seguire troviamo due benzodiazepine, alprazolam e lorazepam, rispetti-
vamente al secondo e quarto posto, pari a 139,2 e 109,5 milioni di euro, sebbene entrambe
risultino avere una riduzione dei consumi (rispettivamente -1,8% e -3,2%), e due inibitori
della fosfo-diesterasi di tipo 5 (PDESI): tadalafil (129,7 milioni di euro) e sildenafil (96,1 milioni
di euro), utilizzati nel trattamento della disfunzione erettile, la cui spesa registra rispettiva-
mente un incremento del 7,9% e dell’1,4%. Oltre ad alprazolam e lorazepam, tra le sostanze
a maggior spesa, compaiono diverse benzodiazepine cosi posizionate: 8° zolpidem, 9° lor-
metazepan, 15° delorazepam, 16° triazolam e 18° bromazepam. Si evidenzia il marcato au-
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mento dell’acquisto privato di specialita contenenti liraglutide, utilizzate nella gestione del
peso corporeo in aggiunta ad una sana alimentazione e attivita fisica, che raggiunge i 44,7
milioni di euro con un aumento, rispetto allo scorso anno, del 69,3% nella spesa e del 71,0%
circa nei consumi; anche le specialita a base di acetilcisteina fanno registrare un aumento di
entrambi gli indicatori: spesa +22,7% e consumi +10,6%. Tra i primi 30 principi attivi di classe
C con ricetta a maggior consumo (Tabella 2.6.4), troviamo al primo posto la cianocobalamina
con 26,7 DDD per 1000 abitanti die in riduzione del 7,3% rispetto all'anno precedente, seguita
da tre benzodiazepine lormetazepam, alprazolam e lorazepam, che registrano tutte una di-
minuzione dei consumi (rispettivamente del -7,1%, -1,9% e -3,1%). Gli incrementi pit impor-
tanti nei consumi, rispetto al 2022, riguardano due farmaci indicati per il trattamento delle
inflammazioni oculari, il collirio antibatterico tobramicina (+33,3%) e I'associazione desame-
tasone/tobramicina (+23,1%). Inoltre, anche nel 2023, si conferma il trend in aumento del
mometasone in formulazione inalatoria (+23,8%) e del colecalciferolo (+21,4%). Tra le prime
20 categorie di farmaci di automedicazione a maggior spesa, gli antipropulsivi sono quelli
che registrano il maggior incremento (+58,3%) rispetto all'anno precedente e raggiungono
una spesa di 66,5 milioni di euro, mentre i derivati dell’acido propionico si confermano la ca-
tegoria a maggiore spesa (416,3 milioni di euro), rappresentando il 12,6% della spesa com-
plessiva, in aumento del 6,9% rispetto al 2022 (Tabella 2.6.5). Questi farmaci rientrano anche
tra le prime 20 categorie di automedicazione a maggior consumo, insieme a simpaticomi-
metici e agli antinflammatori non steroidei per uso topico (Tabella 2.6.6). | decongestionanti
nasali a base di simpaticomimetici, i mucolitici e gli altri sedativi della tosse, sono le categorie
che fanno rilevare gli aumenti piu significativi sia per la spesa che per i consumi (Tabella
2.6.5). Anche nel 2023, I'ibuprofene € la molecola di automedicazione a maggior spesa con
275,7 milioni di euro (+21,5% rispetto al 2022), seguita dal diclofenac che ha una spesa pari
a 181,3 milioni di euro (+10,3%), e dal paracetamolo, la cui spesa arriva a 146,1 milioni di
euro (Tabella 2.6.7). Sul versante dei consumi, troviamo nelle prime tre posizioni, la nafazo-
lina, il diclofenac e il flurbiprofene. Anche nel 2023, la nafazolina e il flurbiprofene fanno re-
gistrare un notevole incremento dei consumi in confronto all’anno precedente,
rispettivamente del 27,9% e 21,7%, mentre il diclofenac registra una riduzione del 2,0% (Ta-
bella 2.6.8). A livello regionale, i consumi dei farmaci di classe C con ricetta restano piuttosto
stabili rispetto all'anno precedente, e tra le regioni in aumento Sardegna e Basilicata regi-
strano I'incremento piu elevato, rispettivamente del 6,3% e del 4,0%. Le restanti Regioni mo-
strano variazioni che oscillano tra il -2,5% della Valle d’Aosta e Marche al +3,0% della Calabria
(Tabella 2.6.9). Per i farmaci di automedicazione, rispetto all'anno precedente, le Regioni del
Sud mostrano le maggiori variazioni nel consumo (+7,0%) rispetto a quelle del Centro (+3,1%)
e del Nord (+1,4%). In tutte le Regioni si rileva un incremento della spesa sia per i farmaci di
automedicazione che per i farmaci di classe C con ricetta; tale andamento, come preceden-
temente detto, € dovuto all'aumento dei prezzi al pubblico. Complessivamente, per tutti i
farmaci di classe C, al Nord e al Centro si spende di pil rispetto al Sud, che registra una spesa
inferiore del 6,4% (fascia C con ricetta) e del 9,6% (SOP e OTC) rispetto alla media nazionale.
Le differenze pil ampie tra le Regioni emergono dall’analisi dell’acquisto privato dei farmaci
di fascia A, con la Sardegna che detiene il primato con una spesa pro capite di 116,2 euro, di
quasi sette volte superiore rispetto al Molise (16,98 euro pro capite) e, in generale, con una
spesa delle Regioni del Centro (41,52 euro pro capite) maggiore rispetto a quella delle Regioni
del Sud e del Nord (rispettivamente 39,32 e 27,79 euro) (Tabella e Figura 2.6.10). Nel 2023,
le Regioni Sardegna, Basilicata e Sicilia, registrano un notevole incremento dei consumi (ri-
spettivamente dell’81,3%, 57,7% e 44,4%), mentre il Friuli Venezia Giulia e il Piemonte rap-
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presentano le Regioni con le maggiori riduzioni rispetto all'anno precedente (-43,0% e -12,2%)
(Tabella 2.6.10). Le prime categorie terapeutiche di classe A acquistate dal cittadino, con
maggiore spesa, sono gli inibitori della pompa protonica con oltre 146,3 milioni di euro, i de-
rivati dell’'acido propionico con 128,4 milioni di euro, la vitamina D e analoghi con 76,6 milioni
e l'associazione di penicilline inclusi inibitori delle beta-lattamasi con 75,8 milioni di euro,
rappresentando oltre un quinto (22,4%) della spesa totale dei farmaci di classe A acquistati
privatamente dal cittadino (Tabella 2.6.11). Tre di queste rientrano anche tra le prime cate-
gorie terapeutiche di classe A acquistate dal cittadino a maggior consumo: vitamina D ed
analoghi (61,6 DDD per 1000 abitanti die), derivati dell’acido propionico (17,8 DDD) e inibitori
della pompa protonica (16,8 DDD), a cui si aggiunge la categoria degli antiaggreganti piastri-
nici, esclusa I'eparina (16,4 DDD per 1000 abitanti die) (Tabella 2.6.12). Tra i principi attivi di
classe A acquistati privatamente dal cittadino, amoxicillina/acido clavulanico, colecalciferolo,
ibuprofene, pantoprazolo, ketoprofene e semaglutide, si collocano ai primi posti con una
spesa complessiva superiore ai 324 milioni di euro. Ketoprofene (79,1%) e ibuprofene (72,5%)
sono le sostanze con la piu elevata percentuale di acquisto privato, calcolato sul totale della
spesa per la molecola. Per gli inibitori di pompa, oltre al gia citato pantoprazolo, sono presenti
tra i primi 20 principi attivi a maggior spesa anche esomeprazolo, lansoprazolo e omeprazolo,
la cui quota di spesa privata si attesta mediamente intorno al 17,5% (Tabella 2.6.13). La per-
centuale di acquisto privato per I'antibiotico amoxicillina/acido clavulanico, che raggiunge
quasi un terzo della spesa del principio attivo (28,2%), potrebbe rappresentare un campanello
di allarme, suggerendo un uso non appropriato di questo medicinale. Tra i primi 30 principi
attivi di classe A acquistati privatamente dal cittadino, quelli a maggior consumo sono rap-
presentati da colecalciferolo con 61,5 DDD (+14,1% rispetto al 2022), acido acetilsalicilico
con 14,5 DDD (-32,9%) e ketoprofene con 9,6 DDD per 1000 abitanti die (-3,0%)
(Tabella 2.6.14).

Dall'approfondimento della ripartizione dei consumi dei farmaci di classe A per fascia di
prezzo emerge che quasi il 60% dell’acquisto privato riguarda farmaci con un prezzo inferiore
a6 euro e soloil 16,5% riguarda i farmaci con prezzo superiore ai 10 euro. Vi € tuttavia un'am-
pia variabilita regionale nella distribuzione dei consumi, principalmente nella fascia di prezzo
superiore ai 10 euro, che raggiunge il massimo nelle regioni del Centro con il 19,3% dei con-
sumi. | consumi dei farmaci con prezzo inferiore a 6 euro rappresentano circa il 61,6% dei
consumi nelle regioni del Sud (Tabella 2.6.15).

Nel 2023 la spesa dei farmaci di automedicazione erogati dagli esercizi commerciali & stata
pari a 367,6 milioni di euro, con un incremento del 12,7% rispetto all'anno precedente. La
spesa pro capite pil elevata e stata registrata in Sardegna (9,8 euro) e in Campania (9,3 euro),
mentre nella PA di Bolzano e in Sicilia si osservano i valori meno elevati, (rispettivamente 0,9
e 3,2 euro). Non si registrano particolari differenze di spesa tra le aree geografiche, con valori
compresi tra 5,2 euro pro capite al Centro e 6,6 euro al Nord (Tabella 2.6.16). | primi cinque
farmaci maggiormente erogati dagli esercizi commerciali in termini di spesa pro capite sono
ibuprofene (0,5 euro), seguito da diclofenac, paracetamolo, diosmina/esperidina e flurbipro-
fene (0,3 euro), che rappresentano il 26,7% della spesa totale (Tabella 2.6.17). Per quanto ri-
guarda i consumi, tra i primi principi attivi maggiormente erogati dagli esercizi commerciali,
troviamo la nafazolina, come decongestionante nasale (1,7 DDD per 1000 abitanti die), il di-
clofenac (1,1 DDD per 1000 abitanti die) e il glicerolo (0,8 DDD per 1000 abitanti die) (Tabella
2.6.18).
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Figura 2.6.1 Andamento della spesa farmaceutica territoriale nel periodo 2012-2023 per i
farmaci di classe C con ricetta: effetto consumi, prezzi e mix
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Benzodiazepine

Nel 2023 il consumo delle benzodiazepine ha raggiunto le 45,6 DDD/1000 abitanti die, in de-
cremento del 4,3% in confronto all’anno precedente, riportandosi agli stessi livelli osservati
prima del 2020. Comunque, negli ultimi 8 anni si & registrata una variazione media annuale
del +1,5% (Figura 2.6.19a). Nello stesso periodo il costo medio per giornata di terapia si &
mantenuto stabile con valori compresi tra 0,49 euro del 2016 e 0,54 euro nel 2023. Nella va-
lutazione dei consumi va tenuto conto che, rispetto ai rapporti precedenti, in questa categoria
non sono compresi i cosiddetti “Z drugs” (e.g. zolpidem e zopiclone) farmaci ipnotici non
benzodiazepinici.

La spesa totale ha superato i 530 milioni di euro, pari ad un valore pro capite di 9,07 euro, in
leggero aumento (+2,2%) rispetto al 2022 (Tabella 2.6.19a).

Gli ansiolitici, con circa 390 milioni euro, rappresentano la categoria a maggior spesa (6,58
euro pro capite) e tengono conto del 72% della spesa totale evidenziando una crescita del
2,5% rispetto al 2022. Anche in termini di consumo si confermano la prima categoria infatti,
ogni mille abitanti, sono utilizzate 25,3 dosi die (-2,9% rispetto al 2022). Seguono, con una
spesa decisamente inferiore, gli ipnotici che nel 2023 si attestano a 2,48 euro pro capite, in
aumento dell’1,6% (Tabella 2.6.19a); i consumi sono invece leggermente inferiori agli ansio-
litici e presentano un valore di 20,3 DDD. Il costo medio per giornata di terapia degli ansiolitici
e piu che doppio rispetto agli ipnotici (0,71 vs 0,33 euro). L'uso delle benzodiazepine, in par-
ticolare nella popolazione anziana, puo determinare un’eccessiva sonnolenza durante il
giorno, aumentando il rischio di cadute e incidenti, pud peggiorare la memoria e la funzione
cognitiva, aumentando il rischio di confusione e demenza. Per tali motivi I'utilizzo nei grandi
anziani che presentano deficit cognitivi e fisici andrebbe attentamente monitorato e valu-
tato.

Alprazolam e lorazepam si confermano nel 2023 le sostanze a maggior spesa (rispettivamente
2,37 e 1,86 euro pro capite) e tengono conto del 46,4% del totale, in aumento entrambe del
5,2% e dell’1,0% rispettivamente, mentre il piu elevato incremento di spesa si rileva per il
triazolam (+5,5%) (Tabella 2.6.10a). Lormetazepam & la molecola a maggior utilizzo nella po-
polazione con un valore di 14,5 DDD, e presenta, inoltre, il minore costo per giornata di te-
rapia dell’intera categoria (0,22 euro).

Tra le diverse aree geografiche vi € un’ampia variabilita in termini di consumo, con
le Regioni del Nord che presentano un valore superiore del 57% rispetto a quelle del
Sud. La maggiore contrazione dei consumi si registra al Nord (-6,1%), seguito dal
Centro (-4,2%), al Sud non si osserva nessuna differenza rispetto all’anno precedente.
La Liguria & la regione italiana a maggior utilizzo di benzodiazepine (70,2 DDD), valore
di circa tre volte superiore a quello della Basilicata (25,4 DDD) e della PA di Bolzano
(26,2 DDD). Tutte le Regioni, ad eccezione di Calabria (+6,0%), Basilicata (+5,0%),
Sardegna (+2,5%) e Sicilia (+1,9%), fanno registrare una diminuzione dell’utilizzo con
valori che vanno dal -8,3% in Friuli Venezia Giulia a -1,6% in Abruzzo e Molise (Tabella

2.6.19b).
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Figura 2.6.19a Benzodiazepine, andamento temporale 2016-2023 del consumo territoriale e
del costo medio DDD
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Tabella 2.6.19a Benzodiazepine, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per ca-
tegoria terapeutica e per sostanza: confronto 2016-2023

Sottogruppi e Spesa  Spesa A% CAGR% DDD/1000 A%  CAGR% ;‘;Ztl‘; A%
sostanze (milioni) pro capite 23-22 16-23 ab die 23-22 16-23 DDD 23-22
Ansiolitici 387,5 6,58 2,5 2,5 25,3 -2,9 0,9 0,71 5,6
Ipnotici 145,8 2,48 1,6 3,8 20,3 -5,9 2,1 0,33 7,9
Sedativi 0,3 <0,005 -12,4 -15,2 0,0 -1,3 -6,7 7,84 -11,2
Benzodiazepine 533,5 9,07 2,2 2,8 45,6 -4,3 1,5 0,54 6,8
alprazolam 139,2 2,37 5,2 5,0 10,1 -1,8 2,9 0,64 7,1
lorazepam 109,5 1,86 1,0 0,7 9,4 -3,1 -0,6 0,54 4,3
lormetazepam 67,0 1,14 -1,0 4,3 14,5 -7,2 2,4 0,22 6,6
delorazepam 48,6 0,83 3,6 3,6 2,5 -2,0 2,3 0,92 5,7
bromazepam 46,4 0,79 -1,0 1,1 1,3 -5,8 -0,6 1,73 51
triazolam 47,0 0,80 5,5 4,2 3,6 -2,0 2,0 0,61 7,6
diazepam 22,0 0,37 4,4 2,4 1,2 -3,9 1,0 0,84 8,7
brotizolam 19,6 0,33 1,2 3,0 1,4 -3,3 1,1 0,66 4,7
flurazepam 8,9 0,15 2,9 2,9 0,6 -1,2 1,4 0,64 4,2
etizolam 8,7 0,15 1,5 2,9 0,3 -3,3 1,1 1,29 4,9
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Tabella 2.6.19b Benzodiazepine, andamento regionale delle DDD/1000 abitanti die pesate:

confronto 2016-2023

Regione 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 zg.‘yzoz
Piemonte 61,4 60,8 63,9 63,1 67,5 66,5 66,9 63,1 -5,7
Valle dAosta 60,4 60,4 64,9 65,7 64,1 61,6 61,2 59,1 -3,5
Lombardia 41,4 50,3 52,0 53,0 55,4 53,9 53,3 50,6 -5,1
PA Bolzano 30,9 30,4 30,6 28,7 29,2 27,9 28,5 26,2 -8,2
PA Trento 54,3 53,6 54,3 52,7 52,5 51,4 51,0 48,5 -4,8
Veneto 52,2 64,8 63,2 64,7 66,4 64,5 64,7 59,8 -7,5
Friuli VG 52,0 55,9 55,3 55,1 56,5 54,8 56,2 51,6 -8,3
Liguria 69,7 68,2 71,3 71,3 76,6 74,4 73,7 70,2 -4,7
Emilia R. 47,9 49,7 47,1 48,4 51,2 50,2 49,7 46,4 -6,6
Toscana 37,9 39,9 42,7 40,8 43,2 42,3 40,9 38,7 -5,3
Umbria 28,2 28,2 28,2 26,3 41,4 47,6 47,9 45,8 -4,4
Marche 27,9 27,8 26,1 28,8 48,2 55,2 54,5 51,5 -5,5
Lazio 33,6 37,6 41,1 44,0 46,5 45,3 45,5 44,1 3,1
Abruzzo 35,2 34,6 33,9 35,7 37,7 37,5 38,0 37,4 -1,6
Molise 28,6 28,4 29,3 28,3 28,7 28,7 27,6 27,2 -1,6
Campania 32,6 33,6 34,3 33,4 39,0 38,2 36,3 35,1 -3,3
Puglia 25,2 25,2 26,6 28,0 29,9 29,4 29,0 28,2 -2,5
Basilicata 24,7 24,8 25,3 25,4 26,5 25,9 24,2 25,4 5,0
Calabria 29,7 30,3 31,3 30,8 36,1 38,2 36,9 39,2 6,0
Sicilia 26,5 28,5 29,0 27,3 35,3 32,6 28,3 28,8 1,9
Sardegna 58,5 57,5 59,3 59,5 61,8 61,5 59,5 60,9 2,5
Italia 40,6 44,0 45,0 45,4 49,4 48,5 47,7 45,6 -4,3
Nord 50,0 55,5 56,2 56,7 59,4 58,0 57,8 54,3 -6,1
Centro 33,8 36,3 38,7 39,7 45,3 45,8 45,4 43,4 -4,2
Sud e Isole 31,4 32,1 33,0 32,7 37,4 36,5 34,6 34,6 0,1
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Contraccettivi

Dal 2016 al 2023 si e assistito ad un lento ma costante incremento dell’utilizzo della contrac-
cezione farmacologica, le dosi sono infatti passate da 109,9 DDD/1000 abitanti die a 145,6,
pari ad una variazione media annuale (CAGR) del 3,6%. Nello stesso periodo il costo medio
per DDD e aumentato del 18,0% attestandosi nel 2023 a 0,54 euro (Figura 2.6.20a). La spesa
totale ha raggiunto nel 2023 i 373 milioni di euro pari a 28,85 euro pro capite (popolazione
femminile 12-50 anni) con una crescita media annuale dal 2016 del 5,7%, e un aumento ri-
spetto al 2022 dell’8,6% (Tabella 2.6.20a).

| contraccettivi orali estroprogestinici di quarta e terza generazione rappresentano il 62% dei
consumi, stabili i primi e in contrazione del 3,6% rispetto al 2022 i secondi. In termini di spesa
le due categorie tengono conto del 65% dell’intera categoria (15,23 e 3,25 euro rispettiva-
mente), in aumento del 6,1% i primi e del 7% i secondi (Tabella 2.6.20a). Tutti i sottogruppi
rilevano un aumento dei consumi (CAGR 2016-2023) ad eccezione dei contraccettivi orali
estroprogestinici di terza generazione (-3,8%). | contraccettivi sistemici con impianto sotto-
cutaneo, orali progestinici, intrauterini e orali di emergenza registrano importanti aumenti
di spesa (tra il 31 e il 13%) e consumi (tra il 31 e il 4%) rispetto all’anno precedente, mentre
i contraccettivi orali di seconda e terza generazione sono le uniche categorie a registrare una
riduzione dei consumi rispetto all'anno precedente (-1,2% e -3,6% rispettivamente). | con-
traccettivi orali di emergenza evidenziano il piu elevato costo per DDD (26 euro), laddove
tutte le altre categorie hanno un valore inferiore ad un euro.

'associazione drospirenone/etinilestradiolo mantiene, anche nel 2023, i valori piu elevati di
spesa e di consumi attestandosi a 5,01 euro pro capite (circa 65 milioni di euro) e a 22,5
DDD/1000 abitanti die, entrambi gli indicatori in netto calo in confronto al 2022 (-3,2% e -
8,4% rispettivamente). Il dienogest, in associazione con etinilestradiolo o estradiolo, si colloca
al secondo e terzo posto in termini di spesa con 3,87 e 3,30 euro rispettivamente; entrambe
le associazioni registrano aumenti di spesa rispetto all'anno precedente. L'ulipristal (contrac-
cettivo di emergenza da assumere entro 5 giorni da un rapporto sessuale non protetto o dal
fallimento di un altro metodo contraccettivo) € la molecola con il maggiore incremento di
spesa (+16,6%), mentre la variazione osservata in termini di consumo (+9,0%) & inferiore solo
a quella del levonorgestrel (+12,8%). Al contrario, oltre alla gia citata riduzione di consumo
dell’associazione drospirenone/etinilestradiolo, vanno menzionate le contrazioni per gesto-
dene/etinilestradiolo (-11,5%) e dienogest/estradiolo (-3,2%; Tabella 2.6.20a).

A conferma del dato nazionale, i consumi del 2023 di questa categoria sono aumentati par-
ticolarmente nelle macroaree geografiche del Sud (+4,6%) e del Centro (+4,2), e in misura
minore al Nord (+0,9%) (Tabella 2.6.20b). Nonostante questo andamento, il ricorso alla con-
traccezione nelle regioni del Nord rimane pil che doppio rispetto al Sud (189,4 vs 86,4 DDD),
tuttavia andando ad analizzare la variabilita regionale si notano differenze di circa 5 volte,
con la Sardegna che raggiunge il valore piu alto con 294 DDD e Campania, Molise e Basilicata
che invece registrano i minori livelli di consumo (circa 60 DDD). Quest’ultima, insieme a Sar-
degna e Lazio, & la Regione con il maggior incremento dei consumi (+11,5%, +9,1% e +8,1%
rispettivamente); PA di Bolzano (-4,3%) ed Emilia-Romagna (-1,1%) sono, invece, le uniche
due regioni con una riduzione delle dosi (Tabella 2.6.20b).
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Tutti gli indicatori presentati in questa sezione sono calcolati sulla popolazione
femminile (12-50 anni)

Figura 2.6.20a Contraccettivi, andamento temporale 2016-2023 del consumo e del costo
medio DDD
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Tabella 2.6.20a Contraccettivi, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 ab die) per categoria
terapeutica e per sostanza: confronto 2016-2023

Sottogruppi Spesa Spfsa A% CAGR% DDD/1000 A% CAGR% ;‘;SJI‘; A%
e sostanze milioni pre 23-22 16-23 ab die 23-22  16-23 23-22
capite DDD

Contraccettivi orali

estroprogestinici di 196,6 15,23 6,1 6,4 66,8 -0,3 4,8 0,62 6,5
quarta generazione

Contraccettivi orali

estroprogestinici di 41,9 3,25 7,0 -0,4 23,1 -3,6 -3,8 0,39 11,0
terza generazione

Contraccettivi

. S 35,0 2,71 7,6 3,5 11,4 4,0 4,3 0,65 3,4
intravaginali

Contraccettivi orali
estroprogestinici di 28,5 2,20 7,0 4,3 11,9 -1,2 2,6 0,51 8,3
seconda generazione

Contraccettivi orali

cett 31,1 2,41 280 17,3 129 190 154 051 7,5
progestinici
g."”“accem"' il 20,5 1,59 12,7 12,9 0,2 43 100 26,00 8,1
| emergenza
Contraccettivi
estroprogestinici 8,7 0,68 7,0 1,1 3,0 3,7 0,3 0,61 3,2
transdermici
Lo 91 071 137 9,4 152 12,9 98 013 0,7
intrauterini
Contraccettivi
sistemici impianto 1,0 008 308 138 1,1 308 139 020 0,0
sottocutaneo
Contraccettivi 3725 28,85 8,6 5,7 145,6 2,4 36 054 6,0
drospirenone/ 648 501  -32 06 25 -84 -18 06l 57
etinilestradiolo
dienogest/ 500 3,87 128 14,6 19,7 78 136 054 4,6
etinilestradiolo
dienogest/ 426 33 31 113 128 32 95 071 65
estradiolo
etonogestrel/ 350 271 7,6 3,5 11,4 4,0 43 065 3,4
etinilestradiolo
levonorgestrel/ 285 2,20 7,0 43 11,9 -1,2 2,6 051 8,3
etinilestradiolo
gestodene/ 24,4 1,89 2,6 4,5 157  -11,5 66 033 101
etinilestradiolo
nomegestrolo/ 259 2,01 142 10,7 7.4 0,5 75 075 14,8
estradiolo
desogestrel 180 1,39 9,0 9,5 8,7 7,6 99 0,44 1,3
levonorgestrel 15,4 1,19 9,9 9,1 15,3 12,8 9,8 0,21 -2,6
ulipristal 143 1,10 166 152 0,1 90 143 2872 7,0
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Tabella 2.6.20b Contraccettivi, andamento regionale delle DDD/1000 abitanti die pesate:
confronto 2016-2023

Regione 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 zg_'?z
Piemonte 167,3 170,7 1825 1835 1894 1958  200,5  200,9 0,2
Valle d’Aosta 2070 217,8 2165 2124 2205 221,9 2334 2389 2,4
Lombardia 131,3  162,4 1795 1891 1869 1943 1999  202,7 1,4
PA Bolzano 2123  202,8 2023 1943 1848 1844 1866 1787 4,3
PA Trento 150,1 1553 1647 1729 1671 177,10 1883 1937 2,8
Veneto 1149 1460 1526 1596 1560  160,8 1658  169,3 2,1
Friuli VG 1287 1430 1494  151,1 1541 1602  163,9 1635 -0,2
Liguria 183,1 1869 1956 2061 2085 2080 2111 2150 1,9
Emilia R. 1487  159,7 1526 1615 159,7 1664  169,9  168,1 1,1
Toscana 1259 1371  151,5 1563 1573 1643 1741 1744 0,2
Umbria 66,0 646 655 66,8 1045 1243 1304 1346 3,2
Marche 53,2 49,1 463 57,8 90,6 1106 1142 1153 1,0
Lazio 78,5 91,7 1049 1175 1178 1205 1329 1437 8,1
Abruzzo 90,3 83,1 84,1 93,2 93,0 94,8 99,1 1009 1,8
Molise 62,4 60,9 588 58,9 60,1 59,8 58,9 61,1 3,7
Campania 69,8 522 49,1 51,4 55,5 60,0 58,7 59,6 1,6
Puglia 69,0 682 716 77,8 77,9 78,2 79,6 81,2 1,9
Basilicata 56,9 5622 56,4 58,1 56,9 59,8 55,9 623 115
Calabria 58,4 563 57,0 58,5 61,8 66,6 65,4 68,8 5,2
Sicilia 59,6 61,6 60,6 59,5 75,3 74,5 64,1 67,9 5,8
Sardegna 269,8 2686 2703 2743 2742 2814 2696  294,0 9,1
Italia 109,9 1188 1248 1312 1340 1393 1422 1456 2,4
Nord 1416 1617 1707 1784 1768 1829 1877 1894 0,9
Centro 88,7 982 1088 1182 1254  132,9 1430 1489 4,2
Sud e Isole 81,9 76,6 76,0 78,5 83,8 86,1 82,6 86,4 4,6
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Farmaci per la disfunzione erettile

Negli ultimi otto anni il consumo di questa categoria evidenzia una costante crescita con un
incremento del 56% tra il 2016 e il 2023 e una variazione media annuale del +5,7%; nello
stesso periodo il costo medio per DDD della categoria si & quasi dimezzato (da 8,00 euro a
5,11) per la scadenza brevettuale delle principali molecole (Figura 2.6.21a). Nel 2023 la spesa
si e attestata a 250 milioni di euro pari a 10,38 euro pro capite (dato calcolato sulla popola-
zione maschile di almeno 18 anni) in aumento del 3,9% rispetto al 2022.

Tadalafil e sildenafil si confermano le sostanze a maggior spesa (5,38 e 3,99 euro pro capite
rispettivamente) e consumo (3,4 e 1,8 DDD rispettivamente) rappresentando oltre il 90%
della spesa e delle dosi di questa categoria. Questi due farmaci sono gli unici della categoria
ad evidenziare un aumento della spesa in confronto al 2022 (+7,8% e +1,4% rispettivamente),
laddove il solo tadalafil mostra anche un incremento del consumo (+4,6%) (Tabella 2.6.21a).
L'alprostadil, farmaco somministrato per iniezione intracavernosa, ha registrato invece una
contrazione della spesa del 3,4% (insieme a vardenafil e avanafil: -7% e 0,7%), mantenendo
comungue, anche se con consumi ridotti, il costo per DDD piu elevato della categoria (27,89
euro). Nelle Regioni del Centro vi & un consumo del 25% superiore alla media (7,0 vs 5,6
DDD), i valori del Sud sono invece simili al dato nazionale, mentre quelli del Nord risultano
del 12% inferiori. Campania e Lazio registrano i consumi piu elevati con 7,6 e 7,3 DDD ri-
spettivamente, Sardegna (+14,4%) e Calabria (+8,5%) fanno rilevare gli aumenti pil elevati
(Tabella 2.6.21b).

Tutti gli indicatori presentati in questa sezione sono calcolati sulla popolazione
maschile di eta maggiore di 18 anni

Figura 2.6.21a Farmaci per la disfunzione erettile, andamento temporale 2016-2023 del con-
sumo e del costo medio DDD
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Tabella 2.6.21a Farmaci per la disfunzione erettile, spesa pro capite e consumo (DDD/1000

abitanti die) per categoria terapeutica e per sostanza: confronto 2016-2023

Sottogruppi Spesa  Spesa A% CAGR% DDD/1000 A% CAGR% ;ﬁ‘; A%
e sostanze milioni pro capite 23-22  16-23 ab die 23-22 16-23 DDD 23-22
Z?;f’:l‘s;io”ne; :‘retﬁle 2500 10,38 3,9 -0,1 5,6 0,8 57 511 250,0
tadalafil 129,7 5,38 7,8 0,9 3,4 46 112 435 3,0
sildenafil 96,1 3,99 1,4 3,0 1,8 3,8 32 598 53
vardenafil 15,4 064 70 -104 02 123 76 7,56 6,0
avanafil 4.8 020 07 94 0,1 1,8 95 555 1,1
alprostadil 4,0 017 -34 61 <005 -01 -89 27,89  -33

Tabella 2.6.21b Farmaci per la disfunzione erettile, andamento regionale delle DDD/1000
abitanti die pesate: confronto 2016-2023

Regione 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2@_?2
Piemonte 4,1 4,3 4,7 5,0 4,5 51 53 5,2 -2,6
Valle d’Aosta 38 4,6 4,8 4,4 4,1 4,4 4,4 4,4 0,9
Lombardia 3,3 4,3 4,8 5,2 4,0 4,4 4,7 4,6 -1,3
PA Bolzano Sl 3l 34 35 3,2 2 Bi5) 3,6 2,8
PA Trento 2,7 2,7 2,9 3,1 2,7 3,0 3,4 3,2 -4,1
Veneto 2,7 3,6 3,8 4,3 3,8 4,1 4,3 4,3 -1,4
Friuli VG 2,8 3,2 3,3 3,7 3,3 3,7 4,0 3,9 -2,0
Liguria 5,0 54 58 6,1 58 6,4 6,5 6,7 2,1
Emilia R. 4,7 51 5,0 5,6 51 5,6 6,0 58 -1,9
Toscana 4,8 5,5 5,9 6,2 5,8 6,4 6,7 7,0 4,7
Umbria 31 3,2 3,2 3,6 4,3 57 6,0 6,0 0,3
Marche 2,8 3,0 2,7 3,7 4,4 5,7 6,1 6,2 0,8
Lazio 3,8 4,4 51 59 5,6 6,2 7,1 7,3 29
Abruzzo 4,1 4,5 4,6 5,6 4,6 5,3 59 58 =il,2
Molise 2,9 3,2 3,3 4,1 3,5 4,3 4,5 4,8 54
Campania 4,4 4,5 4,9 5,7 6,0 7,3 7,7 7,6 -0,6
Puglia 3,1 34 3,7 45 4,2 4,7 51 51 0,0
Basilicata 2,1 2,2 2,4 2,7 2,7 3,3 3,5 8,7 3,8
Calabria 2,4 2,7 2,7 3,3 3,3 4,1 4,3 4,6 8,5
Sicilia 2,6 32 B3 3,8 4,5 5,0 4,9 5,0 2,4
Sardegna 3,2 3,3 3,5 4,1 3,6 4,2 4,1 4,7 14,4
Italia 3,6 4,1 44 4,9 4,6 5,2 5,5 5,6 0,8
Nord 3,6 4,3 4,6 5,0 4,3 4,7 4,9 4,9 -1,4
Centro 3,9 4,4 4,9 5,5 54 6,2 6,8 7,0 3,1
Sud e Isole 3,3 3,6 3,8 4,5 4,6 54 5,6 5,7 1,8
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FANS e antipiretici

Dal 2016 al 2023 il consumo di farmaci antipiretici & passato da 19,2 a 26,5 DDD/1000 abitanti
die (Figura 2.6.22a) con una variazione media annuale del 4,1%, mentre tra il 2022 e il 2023
vi & stata una riduzione dell’1,9%. Il costo medio per DDD é parallelamente aumentato da
1,65 euro nel 2016 a 2,01 nel 2023 (+21,6%) (Figura 2.6.22a).

La spesa totale nell'anno 2023 é stata pari 1,14 miliardi di euro corrispondenti a 19,42 euro
pro capite in aumento del 5,2% in confronto all'anno precedente (Tabella 2.6.22a).
Paracetamolo da solo o in associazione e i FANS tradizionali rappresentano oltre I'80% dei
consumi e della spesa dell’intera categoria, entrambe le categorie mostrano un aumento
della spesa (+4,2% e 8,0% rispettivamente) ma, mentre la prima si riduce in termini di con-
sumi del 4,5% la seconda aumenta (+2,8%). Le altre categorie evidenziano livelli di spesa in-
feriori agli 80 milioni di euro e andamenti dissimili: si riduce la prescrizione dell’acido salicilico
e derivati (-13,3%), dei pirazoloni (-14,7%), aumentano i FANS associati a decongestionante
e i Coxib (+12,1% e +19,5% rispettivamente). Incrementi importanti di consumo si notano
per l'associazione paracetamolo/acido ascorbico/fenilefrina (+18,0%), per il ketorolac
(+19,6%) e per il bromfenac (+15,1%).

Il paracetamolo ¢ la sostanza a maggior spesa con oltre 405 milioni di euro pari a 6,90 euro
pro capite e un consumo di 10,0 DDD (-9,6% rispetto al 2022), seguito da ibuprofene (4,69
euro e 4,2 DDD/1000 abitanti die (entrambi gli indicatori in aumento rispettivamente del
9,0% e del 3,4%), che tiene conto di circa il 50% di tutti i FANS ed e anche, con 3,05 euro, il
farmaco con il pil elevato costo per DDD. La variazione dei consumi dell’ibuprofene (da solo
+3,4% o in associazione +12,1%) potrebbe dipendere dall’elevata incidenza delle sindromi
simil-influenzali nella fascia pediatrica nel corso delle stagioni 2022-2023 e 2023-2024 e per
una residua al trattamento domiciliare del COVID-19 (Tabella 2.6.22a).

Nelle macroaree del Nord vi siano consumi maggiori rispetto alla media nazionale (28,7 DDD),
mentre il Centro (26,1 DDD) e in particolare il Sud e Isole (23,5 DDD) fanno rilevare consumi
inferiori alla media (Tabella 2.6.22b). In confronto al 2022, Nord e Centro risultano con con-
sumi in contrazione (-3,2% e -2,5% rispettivamente) al contrario al Sud vi € un leggero au-
mento (+0,9%). Nel dettaglio regionale la Sicilia, con 17,8 DDD, ha un valore di circa la meta
inferiore a quello della Valle d’ Aosta (35,0 DDD).

290




Sezione 2

Analisi di dettaglio della spesa e del consumo dei farmaci

Figura 2.6.22a FANS e antipiretici, andamento temporale 2016-2023 del consumo e del costo
medio DDD
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Tabella 2.6.22a FANS e antipiretici, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
categoria terapeutica e per sostanza: confronto 2016-2023

Sottogruppi e Spesa Spfsa A% CAGR% DDD/1000 A% CAGR% ;‘;Ztlz A%

sostanze milioni pre 23-22  16-23 ab die 23-22  16-23 23-22
capite DDD

Paracetamolo da solo e 516,3 8,77 42 6,5 12,6 -4,5 4,5 1,91 9,1

in associazione
FANS tradizionali 498,9 8,48 8,0 7,8 11,3 2,8 4,6 2,05 51
Altri antipiretici - acido

P A 72,9 1,24 -8,9 1,5 1,5 -13,3 -1,0 2,26 51
salicilico e derivati
Fans associati a 29,3 0,50 22,4 16,5 0,2 12,1 13,3 6,72 9,2
decongestionante
Altri antipiretici - 12,4 021 -2,4 -1,8 0,2 -14,7 -56 2,66 14,4
pirazoloni
Altri antinfiammatori/
antireumatici non 12,6 0,21 5,2 3,7 0,6 53 7,3 0,92 0,0
steroidei
Coxib 0,6 0,01 251 6,0 <0,05 19,5 3,2 1,28 4,7
Oxicam <0,05 <0,005 -68,7 -32,7 <0,05 -68,7 -35,0 1,24 0,0
FANS e antipiretici 1.143,1 19,42 5,2 6,7 26,5 -1,9 4,1 2,01 7,2
paracetamolo 405,8 6,90 -1,5 6,5 10,0 -9,6 4,8 1,89 9,0
ibuprofene 275,8 4,69 9,0 9,1 4,2 3,4 7,3 3,05 5,4
ketoprofene 74,7 1,27 1,8 9,2 1,7 1,3 8,0 2,01 0,6
acido acetilsalicilico/ 622 106 -67 2,8 13 -11,2 01 218 5,0

acido ascorbico
diclofenac 50,3 0,85 12,5 7,6 1,4 2,4 4,6 1,73 9,9
paracetamolo/acido

. I 42,3 0,72 23,1 4,6 0,7 18,0 2,5 2,64 4,3
ascorbico/fenilefrina
naproxene 24,8 0,42 -2,7 4,5 0,8 -11,9 0,7 1,43 10,5
ibuprofene/ 293 050 224 165 0,2 121 133 672 9,2
pseudoefedrina
ketorolac 15,8 0,27 6,7 6,7 0,6 19,6 14,1 1,14 -10,8
bromfenac 16,7 0,28 19,5 9,4 0,5 15,1 8,3 1,47 3,8
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Tabella 2.6.22b FANS e antipiretici, andamento regionale delle DDD/1000 abitanti die pesate:
confronto 2016-2023

Regione 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 zg-?z
Piemonte 23,7 24,5 25,5 24,9 26,0 24,6 30,3 28,9 -4,6
Valle d’Aosta 29,4 31,0 31,5 30,4 31,5 27,6 35,1 35,0 -0,2
Lombardia 20,4 23,4 24,2 24,6 25,1 24,4 29,1 28,7 -1,5
PA Bolzano 21,4 22,2 22,8 22,9 21,4 21,6 28,3 27,8 -1,7
PA Trento 22,5 23,0 24,2 24,0 23,0 22,5 29,6 28,8 -2,6
Veneto 21,9 25,1 25,5 25,8 25,0 24,9 30,0 28,7 -4,3
Friuli VG 22,0 23,9 24,7 24,6 24,6 24,5 28,9 28,7 -0,9
Liguria 23,4 24,0 25,1 25,6 24,9 25,0 29,3 27,9 -4,8
Emilia R. 22,6 23,6 23,5 25,0 24,5 25,4 30,2 28,8 -4,6
Toscana 17,6 18,4 19,5 20,2 21,0 21,9 26,5 25,9 -2,5
Umbria 16,9 16,8 16,9 17,0 21,9 24,3 28,4 28,5 0,5
Marche 13,8 13,4 13,7 14,7 18,0 20,5 24,7 23,2 -6,3
Lazio 17,6 19,3 21,2 23,2 22,4 22,4 27,1 26,6 -2,0
Abruzzo 17,8 17,8 18,7 20,5 19,4 20,0 23,9 23,4 -2,0
Molise 14,9 14,9 15,8 16,5 16,1 16,1 19,0 19,1 0,7
Campania 18,8 18,2 19,2 20,8 24,4 26,2 28,7 28,6 0,3
Puglia 18,1 17,8 18,9 21,0 20,5 20,6 24,7 24,6 0,4
Basilicata 18,0 17,9 18,5 20,2 18,7 19,3 23,5 24,6 4,6
Calabria 15,1 15,7 16,6 17,1 17,4 18,8 21,9 22,0 0,6
Sicilia 12,5 13,5 14,4 14,8 15,6 15,3 17,0 17,8 4,5
Sardegna 19,1 19,8 20,8 21,4 19,4 19,7 23,1 23,8 2,9
Italia 19,2 20,4 21,3 22,1 22,5 22,8 27,0 26,5 -1,9
Nord 21,9 24,0 24,6 25,0 25,0 24,6 29,7 28,7 -3,2
Centro 17,0 18,1 19,4 20,7 21,3 22,1 26,7 26,1 -2,5
Sud e Isole 16,6 16,8 17,8 19,0 19,8 20,4 23,3 23,5 0,9
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2.7 Note AIFA per l'uso appropriato dei farmaci

Introdotte nel 1993 a seguito dell’istituzione del nuovo Prontuario Terapeutico (Legge n. 537
del 24 dicembre 1993) del Servizio Sanitario Nazionale (SSN), inizialmente elaborate dalla
Commissione Unica del Farmaco (CUF), le Note AIFA definiscono le indicazioni terapeutiche
per le quali alcuni medicinali sono rimborsabili dal SSN. Sono diventate uno strumento re-
golatorio volto a garantirne un uso appropriato, indirizzando I'attivita prescrittiva dei medici
sulla base delle migliori prove di efficacia presenti in letteratura.

Le Note possono essere introdotte qualora il farmaco sia autorizzato per diverse indicazioni
cliniche, di cui solo alcune per patologie rilevanti, oppure nel caso in cui il farmaco sia utiliz-
zato per prevenire un rischio significativo in uno o piu gruppi di popolazione, nonché qualora
il medicinale possa prestarsi ad eventuali utilizzi impropri, che esulino da una comprovata
efficacia o possano ridurne la sicurezza d’uso. Il processo di revisione e aggiornamento delle
Note avviene in maniera continua in base alla disponibilita di nuove evidenze scientifiche,
rendendo tale strumento normativo flessibile in risposta alle necessita della pratica medica
quotidiana sul territorio nazionale. Le modifiche sono dirette ad una gestione piu semplice
e diretta del paziente da parte del medico, ad una migliore corrispondenza tra indicazioni di
provata efficacia e quelle cui e ammesso il rimborso a totale carico del SSN e alla prevenzione
dell’'uso improprio o del rischio significativo solo per uno o piu gruppi di popolazione.

Le Note AIFA attualmente in vigore sono 39 rispetto alle 71 iniziali introdotte dalla CUF nel
1994 con la stesura del nuovo Prontuario del Servizio Sanitario Nazionale e la riclassificazione
dei farmaci, ai sensi dell’art. 8, comma 10, della legge n. 537 del 24 dicembre 1993. Le Note,
nel corso del tempo hanno subito delle importanti revisioni, tenendo conto dell’efficacia dei
singoli farmaci nelle differenti patologie, delle possibili reazioni ai trattamenti, ma, soprat-
tutto, delle evidenze dei piu recenti studi scientifici. Alcuni farmaci, prima coperti da Nota,
sono stati ammessi direttamente alla classe A senza limitazioni di rimborsabilita, mentre altri
sono passati dalla classe C (a carico del cittadino) alla prescrivibilita a carico del SSN, limita-
tamente ai casi previsti dalla relativa Nota.

Nel corso del 2023 sono state revisionate nove Note, mentre, con Determina AIFA n.
DG/507/2023 del 19 dicembre 2023, pubblicata in GU il 12 gennaio 2024, & stata abolita la
Nota 93 relativa ai medicinali utilizzati nel trattamento acuto delle crisi nelle epilessie (mi-
dazolam oromucosale), che da gennaio 2024 sono pertanto prescrivibili a carico del SSN
senza alcuna limitazione.

Inoltre, con determina AIFA n. DG/385/2023 del 5 ottobre 2023, nel 2023 é stata istituita la
Nota 101 relativa alla prescrizione degli anticoagulanti orali inibitori della vitamina K (AVK) e
degli inibitori diretti della trombina o del fattore Xa (NAO/DOAC) nel trattamento domiciliare
della trombosi venosa profonda (TVP) e dell’'embolia polmonare (EP), e nella prevenzione
delle recidive di EP e TVP. Tuttavia, in seguito alla richiesta pervenuta dal Coordinamento Na-
zionale Farmaceutica delle Regioni (nota Prot. 126344 del 13 ottobre 2023), ¢ stata disposta
la sospensione degli effetti della determinazione AIFA n° DG/385/2023 istitutiva della Nota
AIFA 101; differimento avvenuto con determina AIFA n. DG/394/2023 del 13/10/2023. Di se-
guito, si illustrano gli aggiornamenti delle Note avvenuti nel corso del 2023.

Nota 13
La Nota 13 definisce i criteri per la prescrizione dei farmaci ipolipemizzanti a carico del SSN.
Con Determina AIFA n. DG/26/2023 del 19 gennaio 2023, si sostituisce il testo della Nota
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AIFA 13 (Determinazione AIFA n. DG/560/2022 del 01/12/2022, G.U. Serie Generale n. 286
del 07/12/2022). In particolare nell’Allegato 1 “Approfondimenti e basi teoriche della nota”,
al capitolo “Prosecuzione del trattamento con statine nell’ambito di terapie di combinazione
con farmaci non ipolipemizzanti”, & stata introdotta la triplice associazione “ramipril, amlo-
dipina e atorvastatina” nell’elenco delle combinazioni di principi attivi a dose fissa ammessi
alla rimborsabilita, limitatamente a pazienti adulti affetti da dislipidemie gia incluse nella
Nota 13, ed esclusivamente nei casi in cui il paziente sia gia adeguatamente trattato e con-
trollato dall’assunzione contemporanea ed estemporanea dei medesimi principi attivi, agli
stessi dosaggi, presenti nelle combinazioni fisse, in aderenza alle indicazioni terapeutiche ri-
portate nei rispettivi Riassunti delle Caratteristiche del Prodotto (RCP).

Nota 39

La Nota 39 definisce i criteri per la prescrizione dell'ormone della crescita (GH) somatotropina
e analoghi a carico del SSN, su diagnosi e piano terapeutico di centri specializzati, Universita,
Aziende Ospedaliere, Aziende Sanitarie, IRCCS, individuati dalle Regioni e Province autonome
di Trento e Bolzano, limitatamente a determinate condizioni definite in base all’eta del sog-
getto in trattamento. Con Determina AIFA n. DG/104/2023 del 21 marzo 2023, pubblicata
nella GU Serie Generale n.74 del 28.03.2023, é stata aggiornata la Nota AIFA 39 di cui alla
Determina n. 390/2021 del 6 aprile 2021, con I'inserimento del principio attivo somatrogon.
Nella stessa GU é stata, infatti, pubblicata la Determina AIFA n. 183/2023 del 13/03/2023 di
riclassificazione del medicinale per uso umano NGENLA (somatrogon).

Il somatrogon € indicato per il trattamento di bambini e adolescenti a partire dai 3 anni di
eta con disturbi della crescita da insufficiente secrezione dell’ormone somatotropo e prevede
la somministrazione 1 volta a settimana per via sottocutanea. Le confezioni rimborsabili sono
disponibili da 24 mg/1,2 ml e da 60 mg/1,2 ml soluzione iniettabile in penna preriempita, e
la classificazione ai fini della rimborsabilita e della fornitura € la stessa prevista per le soma-
tropine (classe A/RRL, centri ipostaturalismi/PT/PHT).

Nella Nota si sottolinea anche che il somatrogon non & indicato per il trattamento a lungo
termine di pazienti pediatrici con scarso accrescimento dovuto a sindrome di Prader-Willi
geneticamente confermata, a meno che non abbiano ricevuto anche una diagnosi di deficit
dell'ormone della crescita.

La Nota 39 richiama al rispetto di quanto riportato nel RCP delle diverse specialita medicinali,
laddove questo preveda indicazioni e/o raccomandazioni piu restrittive rispetto a quelle ri-
portate nella Nota stessa.

Nota 51

La Nota 51 stabilisce, sulla base delle principali evidenze disponibili, i criteri di prescrivibilita
e di rimborsabilita da parte del SSN degli analoghi dell’ormone stimolante il rilascio delle go-
nadotropine (LHRH) (buserelina, goserelina, leuprorelina, triptorelina), dei modulatori selet-
tivi del recettore del progesterone (ulipristal acetato) e degli antagonisti dell’'ormone di
rilascio delle gonadotropine, estrogeno e progestinico in associazione (relugolix, estradiolo
e noretisterone acetato). L'aggiornamento della Nota, avvenuto con Determina AIFA n.
DG/236/2023 del 23 maggio 2023, pubblicata nella GU Serie Generale n.126 del 31/05/2023,
riguarda I'inserimento della combinazione costituita da relugolix (40 mg), in associazione ad
estradiolo (come emiidrato; 1 mg) (E2) e noretisterone acetato (NETA; 0,5 mg), per il tratta-
mento fino ad un massimo di 24 mesi continuativi dei sintomi, da moderati a severi, dei fi-
bromi uterini in donne adulte in eta fertile quando il trattamento chirurgico non rappresenti
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I'opzione di scelta sulla base di una valutazione clinica individuale. La possibilita di considerare
ulteriori cicli di trattamento potrebbe essere considerata in base alla valutazione clinica.

Nota 79

La Nota 79 regola la prescrizione dei farmaci per il trattamento dell’osteoporosi a carico del
SSN, nella prevenzione secondaria in soggetti con pregresse fratture osteoporotiche, e nella
prevenzione primaria in donne in menopausa o uomini di eta 250 anni a rischio elevato di
frattura limitatamente a determinate condizioni di rischio di frattura osteoporotica elencate
nella suddetta nota. Con Determina AIFA n. DG/28/2023 del 19 gennaio 2023 “Aggiorna-
mento della Nota AIFA 79” di cui alla Determina n. 363/2022 del 5 agosto 2022”, pubblicata
nella GU Serie Generale n. 31 del 07/02/23, viene modificata la parte attinente al farmaco
teriparatide, nella tabella “Prevenzione secondaria in soggetti con pregresse fratture osteo-
porotiche - fratture vertebrali o di femore”, relativamente al suo utilizzo quale trattamento
di prima scelta. Il nuovo aggiornamento prevede che per teriparatide la Nota si applichi su
diagnosi e piano terapeutico, della durata di 6 mesi rinnovabile per ulteriori periodi di 6 mesi
per non piu di tre volte (per un totale complessivo di 24 mesi), su prescrizione di centri ospe-
dalieri o di medici specialisti (internista, reumatologo, endocrinologo, ginecologo, geriatra,
ortopedico, fisiatra, nefrologo).

Nota 83

La Nota 83 definisce i criteri per la prescrizione a carico del SSN dei farmaci per il trattamento
topico della xeroftalmia (sindrome dell’'occhio secco-DED) nella malattia di Sjogren. L'aggior-
namento, introdotto con Determina AIFA n. DG/29/2023 del 19 gennaio 2023 pubblicata
nella GU Serie Generale n. 31 del 7-2-2023, prevede I'inserimento della ciclosporina A collirio
per il trattamento della cheratite grave in pazienti adulti, affetti da malattia di Sjégren, con
sindrome dell’occhio secco nel caso in cui i sostituti lacrimali non risultino sufficientemente
efficaci. Inoltre il capitolo “Background” della nota, & stato implementato con maggiori in-
formazioni riguardo il trattamento della patologia.

Nota 85

La Nota 85 definisce i criteri la prescrizione a carico del SSN degli inibitori dell’acetilcoline-
sterasi (AChE) (donepezil, galantamina, rivastigmina) e degli antagonisti del recettore per il
glutammato (memantina), per il trattamento di pazienti con malattia di Alzheimer. La nuova
Nota, aggiornata con Determina AIFA n. DG/105/2023 del 21 marzo 2023, pubblicata nella
GU Serie Generale n. 73 del 27.03.2023, introduce il piano terapeutico (PT) AIFA per i farmaci
donepezil, galantamina, rivastigmina e memantina, che deve essere compilato, ai fini della
rimborsabilita SSN, a cura dei Centri per i Disturbi Cognitivi e le Demenze (CDCD) individuati
dalle Regioni e dalle Province Autonome. Per i pazienti alla prima prescrizione il piano tera-
peutico viene adottato 30 giorni dopo la data di pubblicazione del presente provvedimento
in GU. Per i pazienti gia in trattamento il piano dovra essere redatto all’atto della prima visita
specialistica utile.

Il piano terapeutico, che deve essere formulato sulla base della diagnosi iniziale di probabile
demenza di Alzheimer (DA) secondo i criteri NIA-AA, 2011, indica la prescrizione degli inibitori
nelle forme di grado lieve (MMSE tra 21 e 26) e moderato (MMSE tra 10 e 20) e quella della
memantina nelle forme di grado moderato (MMSE tra 10 e 20) e severo (MMSE <10). Inoltre,
I'aggiornamento della nota consente il rinnovo del Piano Terapeutico entro un massimo di
12 mesi, esclusivamente nei casi di stabilita clinica.
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Nota 95

La Nota 95, istituita con Determina AIFA n. DG/1466/2016, si riferisce alla prescrizione a ca-
rico del SSN dei farmaci topici per il trattamento della cheratosi attinica (AK), limitata ai pa-
zienti adulti con lesioni multiple in numero 26 e per la cheratosi attinica non ipercheratosica
non ipertrofica. Con Determina AIFA DG/261/2023, pubblicata nella GU Serie Generale
n. 152 del 1/7/2023, il medicinale diclofenac 3% in ialuronato di sodio, gia presente in Nota
nelle forme di AK localizzate al tronco e/o alle estremita, viene inserito anche nelle cheratosi
attiniche localizzate al viso e/o al cuoio capelluto. Per il trattamento della AK non iperchera-
tosica non ipertrofica permane I'utilizzo di imiquimod crema 3,75%, 5-fluorouracile 4% crema,
e di tirbanibulina 10 mg/g unguento.

Nota 96
La Nota 96, istituita con Determina AIFA n. DG/1533/2019, aggiornata con determina AIFA
n. DG/48/2023, pubblicata in GU Serie Generale n. 43 del 20 febbraio 2023, definisce la rim-
borsabilita a carico del SSN per i medicinali contenenti colecalciferolo, colecalciferolo/sali di
calcio e calcifediolo, nella prevenzione e trattamento della carenza di vitamina D nell’adulto
(<18 anni), secondo due diversi scenari clinici che tangano conto o meno della determina-
zione dei livelli sierici di 25(0OH) vitamina D.
L'aggiornamento della Nota, istituita nel 2019, si & reso necessario a seguito della pubblica-
zione di nuove evidenze scientifiche che hanno ulteriormente chiarito il ruolo della vitamina
D in assenza di concomitanti condizioni di rischio. Sono stati presi in considerazione, in par-
ticolare, i risultati di due ampi studi clinici randomizzati, lo studio americano VITAL e lo studio
europeo DO-HEALTH. Entrambi gli studi hanno concluso che la supplementazione con dosi
di vitamina D piu che adeguate (2000 Ul die di colecalciferolo) e per diversi anni (oltre 5 anni
nel primo studio e 3 anni nel secondo) non ¢ in grado di modificare il rischio di frattura nella
popolazione sana, senza fattori di rischio per osteoporosi. Questi risultati si sono confermati
anche tra i soggetti con livelli pit bassi di vitamina 25(OH)D. A questi studi principali si ag-
giunge la ricca letteratura riguardante |'utilizzo nel COVID-19 che non ha dimostrato alcun
beneficio della vitamina D, anche in questa condizione. Con 'occasione, sono state inserite
nel testo della Nota alcune precisazioni migliorative su proposta di clinici o societa scientifi-
che. Le modifiche introdotte con l'aggiornamento prevedono I'aggiunta della nuova categoria
di rischio “persone con gravi deficit motori o allettate che vivono al proprio domicilio”, nella
prescrizione dei farmaci sopracitati indipendentemente dalla determinazione della 25(0OH)D,
oltre le altre categorie di rischio gia previste dalla precedente versione, ossia, delle persone
istituzionalizzate, donne in gravidanza e allattamento, persone affette da osteoporosi, indi-
pendentemente dalla causa o da osteopatie accertate, non candidate a terapia remineraliz-
zante. Mentre, nel secondo scenario, ossia medicinali rimborsabili a carico del SSN previa
determinazione della 25(0OH)D, le modifiche apportate riguardano:

—  Lariduzione da 20 a 12 ng/mL (o da 50 a 30 nmol/L) dei valori del livello massimo di vi-
tamina 25(OH)D sierica, nei soggetti con sintomi attribuibili a ipovitaminosi (astenia in-
tensa, mialgie, dolori diffusi o localizzati, frequenti cadute immotivate);

—  Linclusione di soggetti asintomatici che presentano valori del livello massimo di vita-
mina 25(0OH)D sierica da 20 a 12 ng/mL (o <30 nmol/L);

—  La specificazione di livelli differenziati di vitamina 25(OH)D sierica in presenza di deter-
minate condizioni di rischio (ad es. malattia da malassorbimento, iperparatiroidismo)
gia presenti nella prima versione della Nota.
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Inoltre, I'aggiornamento include le revisioni delle evidenze piu recenti sopracitate, I'aggiunta
di un breve paragrafo dedicato a vitamina D e COVID-19, e un nuovo paragrafo sui potenziali
rischi associati all’'uso improprio dei preparati a base di vitamina D.

La nota fa comunque riferimento alla popolazione adulta (dai 18 anni); pertanto, non sono
previste restrizioni nella rimborsabilita in eta pediatrica.

Nota 98

La Nota 98, introdotta con Determina AIFA n. DG/1379/2020 del 28 dicembre 2020, pubbli-
cata in GU Serie Generale n.323 del 31/12/2020, definisce le modalita di prescrizione, som-
ministrazione intravitreale, nonché I'utilizzo a carico del SSN dei medicinali anti-VEGF nella
degenerazione maculare legata all'eta (nAMD) o nell’'edema maculare diabetico (DME). Nel
corso del 2023, la Nota ha subito due aggiornamenti: il primo, con Determina AIFA n.
DG/382/2023 del 29 settembre 2023, pubblicata nella G.U. Serie Generale n. 235 del
7.10.2023, concerne l'inserimento del principio attivo faricimab tra quelli assoggettati alla
Nota AIFA 98, nel trattamento della nAMD o DME, e una revisione del testo della Nota; il se-
condo aggiornamento, attuato con Determina AIFA n. DG/500/2023 del 14 dicembre 2023,
pubblicata nella G.U. Serie Generale n. 297 del 21/12/2023, tiene conto della rimborsabilita
del medicinale XIMLUCI (ranibizumab), ed estende la rimborsabilita del principio attivo bro-
lucizumab, inibitore del fattore di crescita endoteliale vascolare (VEGF), per il trattamento
della DME.
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Analisi dei consumi e della spesa dei farmaci in Nota

Nel 2023 la spesa territoriale (inclusiva della spesa convenzionata e di quella in distribuzione
diretta (DD) e per conto (DPC)) dei farmaci in Nota AIFA é stata pari a 5,5 miliardi di euro in
lieve crescita rispetto al 2022 del 2,8% (Tabella 2.7.1). Tale valore & prevalentemente riferibile
all’assistenza convenzionata (63,7%) e per una quota minore alla distribuzione diretta e per
conto (36,3%). Tuttavia per alcune Note, la quota maggiore di spesa e consumo é attribuibile
alle forme alternative di erogazione dei farmaci (DD/DPC), come nel caso, della Nota 39 re-
lativa a somatropina e somatrogon, della Nota 65 relativa ai farmaci per la sclerosi multipla,
della Nota 74 relativa ai farmaci per l'infertilita (femminile e maschile) e nella preservazione
della fertilita femminile in donne (245 anni) che debbano sottoporsi a terapie oncologiche
in grado di causare sterilita transitoria o permanente e della Nota 51, relativa ai farmaci uti-
lizzati in alcune forme di carcinoma e di fibroma, nonché nella puberta precoce. Per la Nota
98, relativa ai farmaci utilizzati nella degenerazione maculare legata all’eta (nAMD) o del-
I'edema maculare diabetico (DME), la spesa e il consumo sono riferibili quasi esclusivamente
alle strutture sanitarie pubbliche.

La spesa territoriale € stata maggiore per i farmaci in Nota 13 (ipolipemizzanti) e Nota 100
(antidiabetici), con valori assoluti rispettivamente di 981,6 e 953,6 milioni di euro. Nel caso
degli ipolipemizzanti tuttavia, la totalita dell’erogazione é stata effettuata nel canale conven-
zionale, mentre nel caso degli antidiabetici circa il 79% & ascrivibile alla distribuzione diretta
o per conto. Seguono per spesa i farmaci per la BPCO inseriti nella Nota 99 (680,4 milioni),
gli anticoagulanti orali inseriti nella Nota 97 (648,7 milioni), erogati quasi esclusivamente nel
canale della DD e DPC, e quelli per ulcera peptica e malattia da reflusso gastroesofageo in-
seriti nella Nota 1 0 48 (637,7 milioni), la cui erogazione avviene quasi totalmente nel canale
convenzionale. In merito ai farmaci di queste ultime, particolarmente interessante ¢ il dato
del misoprostolo, che risulta inserito solo nella Nota 1 e presenta una spesa di 0,3 milioni e
degli antagonisti H2, la cui limitazione alla prescrizione € presente solo nella Nota 48 e che
osservano una spesa di 20,6 milioni.

Nel 2023 il consumo territoriale dei farmaci soggetti a Nota AIFA (Tabella 2.7.2) e stato pari
a 449,3 DDD/1000 abitanti die in lieve riduzione (-1,3%) rispetto all'anno precedente.

A fronte di una spesa pro capite a livello nazionale di 94,4 euro, si registra una marcata va-
riabilita regionale (Tabella 2.7.3) che oscilla trai 112,0 euro della Campania ai 62,0 euro della
Valle d’Aosta. Le Regioni del Nord (90,4 euro), ad eccezione della Lombardia (103,2 euro),
hanno una spesa inferiore a quelle del Centro (91,4 euro) e del Sud (101,9 euro). | consumi
piu elevati si registrano in Campania (542,3 DDD/1000 abitanti die) e in Basilicata (511,9
DDD/1000 abitanti die), mentre in Umbria (345,9 DDD/1000 abitanti die) e in Valle d’Aosta
(351,3 DDD/1000 abitanti die) quelli meno elevati.

Tra i primi 20 principi attivi per spesa (Tabella 2.7.4) si annoverano cinque appartenenti alla
Nota 13, quattro alla Nota 1-48, tre alla Nota 97, due alla Nota 99, e due alla Nota 100. | prin-
cipi attivi che hanno registrato il maggior incremento di spesa sono semaglutide (+50,5%) e
I'associazione rosuvastatina/ezetimibe (+47,0%), a fronte di un incremento dei consumi ri-
spettivamente del 70,2% e del 47,7%. Le molecole che, invece, hanno osservato i maggiori
decrementi sono il colecalciferolo (-17,1%), 'associazione formoterolo/beclometasone
(-11,6%) e il dimetilfumarato (-15,1%). Nel primo caso la riduzione della spesa € associata
ad una contrazione dei consumi (-14,3%), mentre nel secondo caso ad una riduzione del
costo medio DDD (-13,3%). Per il dimetilfumarato invece, la riduzione della spesa & maggior-

298




Sezione 2

Analisi di dettaglio della spesa e del consumo dei farmaci

mente attribuibile alla decrescita del costo medio DDD (-11,7%) e in minor misura a quella
dei consumi (-3,5%).

La Figura 2.7.1 mostra 'andamento temporale delle prime 10 Note AIFA per spesa che rap-
presentano il 90% della spesa territoriale di tutti i farmaci soggetti a Nota AIFA. In particolare,
si registra un trend crescente nella spesa della Nota 97 (anticoagulanti orali), della Nota 100
(antidiabetici) e della Nota 13 (ipolipemizzanti). Quest’ultima nel 2023 ha visto I'introduzione
della triplice associazione ramipril, amlodipina e atorvastatina. Per la Nota 96, riguardante
la prescrizione di farmaci a base di vitamina D, si osserva nel 2020 una riduzione della spesa
per effetto dell’introduzione della limitazione alla prescrizione introdotta nell'anno prece-
dente, mentre negli anni 2021 e 2022 si riscontra nuovamente una ripresa. Nel 2023, invece,
in seguito dell’aggiornamento della Nota 96 che ha previsto la riduzione da 20 a 12 ng/mL
(o da 50 a 30 nmol/L) dei valori del livello massimo di vitamina 25(0OH)D sierica, la spesa ha
subito una nuova riduzione (-15,7%). Per la Nota 99 relativa ai farmaci per il trattamento
della BPCO si osserva una progressiva riduzione della spesa dal 2021, anno di introduzione
della Nota. Simili andamenti si registrano sul versante dei consumi (Figura 2.7.2).

Analizzando, invece, il costo per giornata di terapia dei farmaci appartenenti alle prime
10 Note per spesa, si osserva un andamento tendenzialmente decrescente nel periodo
2019-2023 per quasi tutte le Note, in particolar modo per la Nota 79 (farmaci per I'osteopo-
rosi), probabilmente dovuto alla scadenza brevettuale della teriparatide, per la Nota 1-48 e
per la Nota 99 (BPCO), attribuibile alla rinegoziazione dei prezzi e alla introduzione di nuove
molecole in Lista di Trasparenza (Figura 2.7.3).
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Consumi e spesa per classe terapeutica

Dati generali di spesa e consumo per gruppi ATC

In questa sezione & presentato I'andamento della spesa e del consumo farmaceutico a carico
SSN comprensivo della prescrizione convenzionata e dell’erogazione dei medicinali acquistati
dalle strutture sanitarie pubbliche. | dati nazionali e per regione sono presentati per | livello
ATC, categoria terapeutica e principio attivo.

La spesa farmaceutica pro capite a carico del SSN ha raggiunto nel 2023 un valore di 441,37
euro, in aumento del 5,3% rispetto all'anno precedente (Tabella 3.1); determinato
interamente dall'incremento della spesa per le strutture sanitarie pubbliche (+8,5%; 275,16
euro pro capite pari a oltre il 62% della spesa totale) mentre la spesa per i farmaci di classe
Ain assistenza convenzionata é rimasta stabile (+0,3%; 166,22 euro).

Nell'ambito dell’assistenza convenzionata la categoria con I'incremento pilu marcato, ad
eccezione dei farmaci “Vari”, & quella degli antimicrobici per uso sistemico (+6,1%), mentre
i farmaci per 'apparato gastrointestinale ha registrato la maggiore contrazione (-5,8%). Come
gia evidenziato negli anni precedenti, anche nel 2023 i farmaci del sistema cardiovascolare
sono la categoria nella convenzionata a maggior spesa pro capite (52,25 euro, pari all’86,5%
del totale della spesa a carico SSN). Per quanto concerne i farmaci erogati dalle strutture
sanitarie pubbliche, gli antineoplastici e immunomodulatori hanno raggiunto nel 2023 i
120,47 euro pro capite in costante aumento dal 2018 e con un costo medio per DDD stabile
nello stesso periodo (Figure 3.1 e 3.3). Tra le categorie a maggior spesa, aumenti superiori al
20% si registrano per i farmaci del sistema muscolo scheletrico e respiratorio (Tabella 3.1).

Il consumo in assistenza convenzionata tiene conto del 85% dei consumi totali (1322,95
DDD/1000 abitanti die) ed é stabile rispetto all’'anno precedente (Tabella 3.2). | farmaci
dell’apparato cardiovascolare (513,91 DDD), tengono conto del 39% del totale delle dosi
consumate, totalmente rappresentate dalla prescrizione in regime di assistenza
convenzionata) e stabili negli ultimi 6 anni (Figura 3.2).

Analizzando la spesa pubblica e privata per | livello ATC (Tabella 3.3), si osserva come la
categoria degli antineoplastici e immunomodulatori sia quella a maggiore spesa, con un
valore di 7,4 miliardi, un’incidenza del 21,2% sulla spesa farmaceutica totale e un valore pro
capite di 125,03 euro. Come atteso per questa categoria, la maggior quota di spesa (95,3%)
si riferisce all’acquisto da parte delle strutture sanitarie pubbliche. | farmaci dell’apparato
gastrointestinale incidono per il 14,1% sulla spesa totale e rappresentano la categoria, in
valori assoluti, maggiormente acquistata dai cittadini sia per quanto riguarda i farmaci di
classe A (448 milioni di euro), di classe C (303 milioni), che nel caso dell’'automedicazione
(898 milioni di euro). | medicinali del sistema nervoso centrale presentano il valore di spesa
assoluto piu alto dei farmaci di classe C venduti con ricetta (1,26 miliardi di euro) e
rappresentano infatti il 33,0% della spesa totale in questa fascia di rimborsabilita. Per quanto
riguarda invece gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche il 43,8% pari a 7,1
miliardi di euro si riferisce agli antineoplastici e immunomodulatori, mentre tra i farmaci di
classe Al 31,4% e relativo a farmaci cardiovascolari per una spesa complessiva di 3,1 miliardi
di euro. Tra i farmaci di classe C con ricetta il 32,8% riguarda i farmaci del sistema nervoso
centrale (1,3 miliardi di euro), mentre per quelli di automedicazione, dopo i farmaci
gastrointestinali, la categoria a maggior spesa riguarda i farmaci per i disturbi muscolo-
scheletrici con 708 milioni di euro pari al 21,4%.

| farmaci cardiovascolari rappresentano la categoria maggior consumo con 561,4 DDD/1000
abitanti die pari al 29,6% del consumo totale (Tabella 3.4). Tra questi, la maggior incidenza
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(88,2%) riguarda i farmaci di classe A rimborsati dal SSN. Seguono, al secondo posto, i farmaci
gastrointestinali (433,0 DDD; 22,8% del totale), seguiti dai farmaci del sangue ed organi
emopoietici (198,1 DDD; 10,4%), erogati per il 45% in classe A-SSN, per il 27,6% dalle strutture
sanitarie pubbliche e per il 14,9% in classe C con ricetta. | farmaci di classe A acquistati
privatamente dal cittadino a maggior consumo sono quelli del sistema gastrointestinale (86,4
DDD/1000 abitanti die; 37,9% del totale), per i farmaci di classe C con ricetta sono quelli che
agiscono sul sistema nervoso centrale (68,2 DDD/1000 abitanti die; 33,4%), mentre per quelli
di automedicazione i primi per consumo sono ancora i farmaci dell'apparato gastrointestinale
(36,1 DDD/1000 abitanti die; 25,2%), seguiti dai farmaci del sistema respiratorio (33,9 DDD;
23,6%).

La Tabella 3.5 mostra la distribuzione della spesa convenzionata lorda pro capite pesata dei
farmaci di classe A, stratificata per Regione e area geografica. Nel complesso, rispetto al
valore nazionale di 166,2 euro, le Regioni del Nord e del Centro registrano i valori piu bassi,
rispettivamente di 154,9 e 162,0 euro, mentre al Sud si osserva il dato piu elevato, pari a
184,9 euro (+11% rispetto alla media nazionale). Come per il 2022, i farmaci del “Sangue ed
organi emopoietici” registrano una elevata variabilita (CV: 54%), le differenze tra regioni sono
probabilmente attribuibili al diverso ricorso a modalita alternative di erogazione (e.g.
distribuzione diretta e per conto).

'andamento dei consumi (Tabella 3.6) mostra un maggior utilizzo al Sud (1.216,8 DDD/1000
abitanti die, superiore dell’8% rispetto alla media nazionale) e al Centro (1.127,9 DDD)
rispetto al Nord (1.066,1 DDD, valore inferiore del 5% alla media nazionale). Per I'ATC
“Antimicrobici ad uso sistemico” (CV 19%), si osserva il consumo pil alto in Campania (21,6
DDD/1000 abitanti die) e quello piu basso nella PA di Bolzano (9,4 DDD). Le prime tre
categorie a maggior consumo (ATC A, B e C) tengono conto in tutte le Regioni di oltre il 75%
delle dosi (Tabella 3.6 e Figura).

Dalla valutazione dell'andamento regionale della spesa pro capite dei farmaci acquistati dalle
strutture sanitarie pubbliche per | livello ATC, emerge che le Regioni del Centro e del Sud
evidenziano la spesa pro capite maggiore (275,3 e 289,9 euro rispettivamente) in confronto
a quelle del Nord (264,7 euro). Gli antineoplastici e immunomodulatori rappresentano, in
quasi tutte le Regioni, circa meta della spesa delle strutture sanitarie pubbliche (Tabella 3.7
e Figura).

La maggiore eterogeneita regionale dei consumi si osserva per i farmaci genito-urinari (CV:
94%), con il valore massimo di 12 DDD/1000 abitanti die dell’Emilia Romagna e minimo (0,6
DDD/1000 abitanti die) del Molise. La categoria a maggior consumo in tutte le Regioni & 'ATC
B che, insieme all’/ATC A e N, detiene circa il 65% dei consumi dei farmaci acquistati dalle
strutture sanitarie pubbliche in tutte le Regioni (Tabella 3.8 e Figura).

Per i farmaci di classe A erogati in regime di assistenza convenzionata si evidenzia come non
vi e stata una variazione di spesa rispetto al 2022, anche se vi e stato uno spostamento verso
specialita pil costose (effetto mix: +2,7%) controbilanciato pero da una riduzione dei consumi
e dei prezzi (entrambi -1,3%) (Tabella 3.9). Vi sono tuttavia marcate differenze tra le categorie
(Figura 3.4). Per quanto riguarda i farmaci che agiscono sul sistema cardiovascolare 'aumento
della spesa e stato determinato da un effetto mix positivo (+2,4%) e da un aumento dei
consumi (+1,3%). Per i farmaci antimicrobici 'aumento della spesa (+5,8%) & determinato
esclusivamente da un incremento dei consumi (+6%).

Analizzando le singole categorie terapeutiche, il valore piu alto di spesa pro capite € quello
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degli inibitori di pompa acida (11,09 euro), in riduzione del 3% risultato di uno spostamento
verso specialita meno costose (effetto mix: -1,6%) e una riduzione dei consumi (-1,4%). Nel
2023 si rileva una contrazione di spesa e consumi della vitamina D e analoghi di circa il 15%,
probabilmente attribuibile all'impatto della Nota AIFA 96. Per quanto riguarda invece i farmaci
in tripla associazione (adrenergici associati agli anticolinergici e corticosteroidi), appartenenti
ai farmaci per il sistema respiratorio, mostrano un aumento di spesa e dei consumi di circa il
24%, con uno spostamento verso specialita piu costose (effetto mix: +4%) e una riduzione
dei prezzi. Come gia accennato I'aumento dei consumi degli antibiotici riguarda in particolare
le associazioni di penicilline inclusi gli inibitori delle beta lattamasi e le cefalosporine di terza
generazione (circa +16%).

Per i farmaci dell’apparato cardiovascolare I'atorvastatina € il principio attivo che occupa le
maggiori percentuali di spesa lorda pro capite e consumi della categoria (8,9% della spesa e
10,2% delle dosi), mentre il ramipril pur rappresentando il 12,3% delle dosi, tiene conto solo
del 3,6% della spesa. Per quanto riguarda invece il sistema nervoso centrale sertalina,
paroxetina ed escitalopram (tre antidepressivi SSRI) rappresentano singolarmente oltre il
10% delle dosi e una spesa attorno al 4%. Infine, le associazioni formoterolo/beclometasone
e vilanterolo/fluticasone furoato tengono conto del 28% della spesa dei farmaci respiratori
cosi come I'associazione amoxicillina/acido clavulanico rappresenta il 37,5% dei consumi e il
26,2% della spesa dei farmaci antimicrobici. Tale categoria registra tra I'altro il costo medio
per DDD piu elevato (1,96 euro) (Tabella 3.10).

| primi trenta principi attivi per spesa di classe A-SSN (Tabella 3.11) rappresentano il 37,8%
del totale convenzionata di classe A, con un valore assoluto di 3.700,2 milioni di euro. Nel
complesso, tredici appartengono alla categoria dei farmaci attivi sull’apparato cardiovascolare
e sono rappresentati principalmente da atorvastatina (274,4 milioni), bisoprololo (171,4
milioni), e dall’associazione ezetimibe/rosuvastatina (134 milioni); passando dal ventunesimo
rango del 2022 al sesto del 2023 (42esimo nel 2021). Altri otto appartengono alla categoria
dei farmaci dell'apparato gastrointestinale e del metabolismo tra cui: pantoprazolo (265,5
milioni), colecalciferolo (198 milioni), esomeprazolo (131,1 milioni). Il costo medio degli
acquisti diretti & un indicatore che permette di avere una stima dell’effetto delle gare di
acquisto a livello regionale dei singoli principi attivi e come atteso ci sono ampie differenze
che indicano diverse modalita di erogazione dei farmaci, e per tutti i farmaci il costo medio
degli acquisti diretti € nettamente inferiore rispetto agli acquisti in assistenza farmaceutica
convenzionata ad eccezione della rifaximina dove il costo medio degli acquisti diretti € 2,27
euro rispetto ai 2,08 della convenzionata. Ad esempio, per il colecalciferolo si passa da 0,01
euro negli acquisti diretti a 0,08 nella convenzionata (+0,07 euro), mentre per
I'amoxicillina/acido clavulanico vi & una differenza di 1,13 euro), I'unica eccezione & per la
rifaximina il cui costo medio per DDD nei due canali distributivi & simile.

Nel 2023 i farmaci a maggior costo medio per giornata di terapia nel canale della farmaceutica
convenzionata sono stati il ceftriaxone (11,63 euro), la teriparatide (11,08 euro; in riduzione
del 15% rispetto al 2022) e la semaglutide (9,34 euro) che rileva gli aumenti pit alti (+18,2%)
rispetto al 2022 (Tabella 3.12). Tra i primi 30 principi attivi a minor costo medio per giornata
di terapia si trovano l'acido acetilsalicilico (0,07 euro), il colecalciferolo e la furosemide (0,08
euro), pit della meta delle sostanze elencate appartiene alla categoria dei farmaci per il
sistema cardiovascolare (17 su 30) (Tabella 3.13).

Tra i primi 30 principi attivi a maggior aumento di spesa si trovano la ranolazina (Tabella 3.14),
e le associazioni vilanterolo/umeclidinio (+58,8% rispetto al 2022) e ezetimibe/rosuvastativa
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(+47,4%). Per la ranolazina I'incremento della spesa e dei consumi & dovuto allo spostamento
dell’erogazione dagli acquisti diretti al regime di assistenza convenzionata. La dulaglutide e
invece il primo tra principi attivi a maggior contrazione di spesa (-19,9%) seguita da insulina
lispro (-17,6%) e al terzo posto dall’'associazione naloxone/ossicodone utilizzato per la terapia
del dolore (-17,4%) (Tabella 3.15). Per la dulaglutide la riduzione della spesa é attribuibile
prevalentemente alla contrazione dei consumi, mentre per gli altri due farmaci si registra
una riduzione dei consumi e una forte contrazione del costo medio DDD. Nel caso
dell’associazione naloxone/ossicodone la riduzione del costo medio & dovuta al recente
inserimento in lista di trasparenza AIFA.

La Tabella 3.16 indica i primi 30 principi attivi a maggior consumo; al primo posto con 136,8
DDD si conferma il colecalciferolo che rappresenta il 10,3% del consumo totale in regime di
assistenza convenzionata di classe A-SSN, in riduzione del 2,7% rispetto al 2022; seguito dal
ramipril con meno della meta delle DDD (60,7), da atorvastatina (50,6 DDD) e acido
acetilsalicilico (46 DDD). Le prime trenta sostanze tengono conto del 58,1% del consumo
totale. Come atteso gli acquisti diretti rilevano un costo medio sempre inferiore rispetto a
quello dell’assistenza convenzionata.

La Tabella 3.17 presenta, per ciascuna categoria (ATC al | livello), i sottogruppi terapeutici in
ordine decrescente di spesa relativamente agli acquisti da parte delle strutture sanitarie
pubbliche, fino al valore di spesa lorda pro capite di 0,10 euro. Nel 2023 la spesa lorda pro
capite per i farmaci acquistati da tali strutture & stata di 275,16 euro, in aumento dell’8,2%
rispetto all'anno precedente. Tale andamento é prodotto da un aumento dei consumi (+4,9%)
e da uno spostamento verso farmaci pil costosi (effetto mix: +7,1%) controbilanciato da una
contrazione dei prezzi del 3,7%. Per i farmaci immunomodulatori e immunostimolanti (ATC
L) la spesa € aumentata del 6,3% per effetto sia di un incremento dei consumi (+9,6%) che di
un effetto mix positivo (+1,9%), mentre vi & stata una riduzione dei prezzi del 4,8% (Figura
3.5).

Nella Tabella 3.18 sono presentati i principi attivi piu prescritti per | livello ATC nelle strutture
sanitarie pubbliche. Tra i farmaci a maggior impatto di spesa per categoria vanno segnalati:
il dupilumab che rappresenta circa I’'85% dei farmaci dermatologici, I'atovaquone (51,0% dei
farmaci antiparassitari), aflibercept (46,6% degli organi di senso) e |'associazione
elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor (38,4% dei farmaci del sistema respiratorio).

Tra i primi trenta principi attivi a maggiore spesa, che nel loro complesso rappresentano oltre
il 33% della spesa totale delle strutture sanitarie, 15 appartengono alla categoria dei farmaci
antineoplastici e immunomodulatori, e 5 alla categoria del sangue e organi emopoietici
(Tabella 3.19). Pembrolizumab e daratumumab registrano i valori piu elevati di spesa pro
capite, rispettivamente pari a 7,76 euro e 7,75 euro con una spesa complessiva di 456,5 e
456,2 milioni rispettivamente (3,1% della spesa totale). Seguono [|'associazione
elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor con 4,83 euro pro capite, e apixaban con 3,80 euro. La
semaglutide un antidiabetico somministrato settimanalmente, ha raggiunto nel 2023 il 10°
rango contro il 27° del 2022.

Analizzando i primi 30 principi attivi a maggiore aumento di spesa, dodici appartengono alla
categoria degli oncologici e immunosoppressori con ravulizumab e acalabrutinib che rilevano
gli aumenti piu consistenti (>100%), seguiti da axicabtagene ciloleucel (>100%) indicato per
il trattamento di linfoma diffuso a grandi cellule B (DLBCL) e linfoma primitivo del mediastino
a grandi cellule B (PMBCL) refrattari o recidivanti che rileva nel 2023 un costo medio per DDD
di oltre 282 mila euro (Tabella 3.20). La variazione registrata nel costo medio DDD nel 2023
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rispetto al 2022 (+70,7%) & dovuta alla modifica delle modalita di contabilizzazione della
spesa del farmaco che erano soggetto ad accordi di rimborsabilita condizionata, Payment at
result, che prevedevano la ripartizione nonché I'imputazione di frazioni del costo del
trattamento nel tempo in seguito alla verifica del mantenimento del successo terapeutico.
Successivamente la modifica ha previsto la revisione dell'accordo negoziale e la
contabilizzazione dell’intero costo del trattamento all’infusione. Tra i farmaci a maggior
riduzione di spesa (Tabella 3.21), ai primi posti si trovano fingolimod (-29,2%), octocog alfa
(-24,0%), e paliperidone (-23,2%). Axicabtagene ciloleucel si conferma tra i primi principi
attivi con un costo medio per DDD superiore a 1.000 euro (Tabella 3.22) seguito da
imiglucerasi (1.096,5 euro), indicato per la malattia di Gaucher, da albutrepenonacog alfa,
usato per prevenire o arrestare i sanguinamenti causati dalla carenza del fattore IX in pazienti
di tutti i gruppi di eta con emofilia B (nota anche come deficienza congenita di fattore IX o
malattia di Christmas), e da algucosidasi alfa indicato nella malattia di Pompe. Nella Tabella
3.23 sono riportati i farmaci a minor costo medio per giornata di terapia e tra questi
compaiono gli elettroliti per soluzioni endovenose (0,45 euro), in aumento di circa il 13%,
seguiti da enoxaparina (0,85 euro) e denosumab (0,86 euro); importanti riduzioni di tale
indicatore si rilevano per paliperidone (26,3%), adalimumab (14,4%) ed etanercept (14,3%),
dovute ad una riduzione di spesa rispetto al 2022. Tra i farmaci a maggior consumo i primi
sei principi attivi, con piu di 5 DDD, appartengono alla categoria sangue ed organi
emopoietici; la semaglutide con 2,9 DDD rileva un aumento dei consumi di oltre il 96%
passando dal 27° rango del 2022 al 14° nel 2023 (Tabella 3.24). Nelle Tabelle 3.25 e 3.26 sono
presentati i primi 30 principi attivi per spesa e consumo relativamente al regime di assistenza
convenzionata e agli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche. Nel dettaglio due
farmaci antineoplastici (pembrolizumab e daratumumab) si collocano ai primi due posti in
termini di spesa (e un costo medio per DDD superiore di 80 euro, seguiti da atorvastatina,
pantoprazolo e apixaban con una spesa che oscilla tra i 274,5 e 241,1 milioni di euro (costo
medio per DDD inferiore a 0,5 euro per i primi due). Latorvastatina € anche tra le molecole
a maggior consumo (52,1 DDD), mentre al primo posto con 119,8 DDD si colloca il
colecalciferolo.
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Tabella 3.1 Spesa in assistenza convenzionata (A-SSN) e strutture sanitarie pubbliche per |
livello ATC in ordine decrescente di spesa SSN totale: confronto 2023-2022 (Tabella e Figura)

Spesa pro capite Spesa pro capite Spesa pro capite

H 0, 0 0,
L!I'_‘ée”o Assistenza 23_/2"2 Strutture sanitarie 22_/;2 SSN 23_/2"2
convenzionata (a) pubbliche (b) (a+b)

L 4,55 1,6 120,47 6,6 125,03 6,4
c 52,25 4,0 8,18 11,4 60,43 49
A 30,73 -5,8 25,66 13,7 56,39 2,2
J 11,64 6,1 35,28 5,3 46,92 5,5
B 7,19 -3,2 36,76 7,6 43,95 57
N 23,65 -0,6 11,23 15,0 34,88 3,9
R 15,56 -1,9 12,55 21,1 28,12 7,2
M 5,36 -0,5 5,90 30,0 11,26 13,4
H 4,05 1,9 4,09 -4,9 8,14 -1,6
G 5,70 2,1 1,48 14,2 7,17 4,4
S 3,76 31 3,04 -7,3 6,80 -1,8
Y 0,19 35,4 6,19 -2,9 6,37 -2,1
D 1,35 4,2 4,29 37,3 5,64 27,6
P 0,24 2,6 0,04 38,6 0,28 6,7
Totale 166,22 0,3 275,16 8,5 441,37 53
A Apparato gastrointestinale e metabolismo L Farmaci antineoplastici e immunomodulatori
B Sangue e organi emopoietici M Sistema muscolo-scheletrico
C Sistema cardiovascolare N Sistema nervoso centrale
D Dermatologici P Antiparassitari
G Sistema genito-urinario e ormoni sessuali R Sistema respiratorio
H Preparati ormonali sistemici, esclusi ormoni sessuali S Organi di senso
J Antimicrobici per uso sistemico V Vari

i |

o 1N E Convenzionata B Strutture pubbliche

v

s Om

L |

H IR

v EHE

O — |

L es— |

B

|

A T

= =

L |

o0 20,0 40,0 G0.0 B0.0 100,0 1200 lao.0
Spesa pro capife
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Tabella 3.2 Consumo (DDD/1000 abitanti die) in assistenza convenzionata (A-SSN) e strutture
sanitarie pubbliche per I livello ATC in ordine decrescente di consumo SSN totale: confronto
2023-2022 (Tabella e Figura)

eto OO0/ de g OOROODM ey ODOMIO e

convenzionata (a) pubbliche (b) (a+b)
C 494,98 1,6 18,93 5,5 513,91 1,8
A 254,92 -8,7 43,69 13,0 298,61 -6,1
B 89,77 -0,9 54,70 3,5 144,47 0,7
N 71,80 2,3 25,99 -4,9 97,79 0,3
G 46,35 3,6 3,16 14,1 49,52 4,2
M 38,75 -0,9 7,05 11,8 45,81 0,9
H 39,88 2,7 5,16 -0,2 45,04 2,3
R 40,72 -0,2 2,46 8,9 43,18 0,2
S 21,81 2,4 1,84 -3,4 23,65 1,9
J 16,25 6,4 6,15 5,5 22,40 6,1
L 6,58 1,6 13,51 9,9 20,09 7,1
D 5,10 3,0 8,73 -0,3 13,83 0,9
Vv 0,10 1,2 3,49 10,6 3,59 10,3
P 1,05 2,5 0,03 >100 1,08 4,5
Totale 1128,06 -1,0 194,89 5,2 1322,95 -0,1

L

v

| @ Conventionata B Strutture pubbliche

L N

: 0

s =

g8

Hn T

W T

¢ =i

R —

R es——

A T

c 0}

00 100.0 200.0 300,0 400,0 500,0 600,0

DOD/1000 abitanti die
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Tabella 3.3 Composizione della spesa farmaceutica 2023 per | livello ATC e classe di
rimborsabilita (ordine decrescente per spesa totale)

. . Auto-
NC S URE | ek, | medemone | S o
€° %* €° %* €° %* €° %* €° %* €° %*

L 268 2,7 55 2,7 24 0,6 <0,05 0,0 7.090 4338 7.437 21,2
A 1.808 18,5 448 22,2 303 7,9 898 27,1 1.510 9,3 4967 14,1
C 3.075 31,4 222 11,0 34 0,9 194 5,8 481 3,0 4.006 11,4
N 1392 14,2 154 7,6 1.261 32,8 352 10,6 661 4,1 3.820 10,9
J 685 7,0 192 9,5 247 6,4 <0,05 0,0 2.076 12,8 3.200 9,1
B 423 4,3 276 13,7 88 2,3 5 0,2 2.164 134 2.956 8,4
R 916 9,4 157 7,8 235 6,1 598 18,1 739 4,6 2.645 7,5
M 316 3,2 216 10,7 256 6,7 708 21,4 347 2,1 1.843 5,2
G 335 3,4 52 2,6 721 18,8 105 3,2 87 0,5 1.301 3,7
D 79 0,8 32 1,6 294 7,7 342 10,3 253 1,6 1.000 2,8
S 221 2,3 16 0,8 261 6,8 103 3,1 179 1,1 779 2,2
H 238 2,4 79 3,9 53 1,4 <0,05 0,0 240 1,5 611 1,7
\% 11 0,1 118 5,8 47 1,2 3 0,1 364 2,2 543 1,5
P 14 0,1 4 0,2 15 0,4 1 0,0 2 0,0 36 0,1
Tot 9.782 100 2.021 100 3.839 100 3.308 100 16.192 100 35.144 100

" spesa di fascia A al netto della fascia C rimborsata (17 milioni); ¥ Non comprensiva dell’ossigeno; # comprende gli esercizi commereciali;
° Lorda in milioni di euro; * calcolata sulla classe di rimborsabilita

Fonte: OsMed, Tracciabilita del farmaco

Tabella 3.4 Composizione dei consumi (in termini di DDD/1000 abitanti die) 2023, per | livello
ATC e classe di rimborsabilita (ordine decrescente di consumo)

ATC CIasseA Acqlfisto privato Clas.se C med?::;;ne“ Strut?ure Totale
1 liv A-SSN di classe A con ricetta SOP e OTC Pubbliche®

DDD %* DDD %* DDD %* DDD %* DDD %* DDD %*
C 495,0 43,9 36,0 15,8 1,0 0,5 10,5 73 189 9,7 5614 29,6
A 2549 22,6 864 37,9 11,8 58 36,1 252 43,7 22,5 4330 228
B 89,8 8,0 23,9 10,5 29,6 14,5 0,1 0,1 54,7 28,1 198,1 10,4
N 71,8 6,4 8,0 3,5 68,2 334 7,9 55 26,0 134 1819 9,6
R 40,7 3,6 13,1 57 16,3 8,0 339 23,6 2,5 1,3 106,5 5,6
M 38,8 3,4 289 12,7 3,5 1,7 216 150 71 3,6 99,9 5,3
G 46,4 4,1 4,6 2,0 383 188 2,5 1,8 32 1,6 95,0 5,0
H 39,9 3,5 14,0 6,1 2,3 1,1 <0,05 0,0 5,2 2,7 61,3 3,2
D 51 0,5 5,0 2,2 17,6 86 19,1 13,3 8,7 4,5 55,6 2,9
S 21,8 1,9 2,0 0,9 12,1 59 116 81 18 0,9 49,4 2,6
J 16,3 1,4 55 2,4 2,2 1,1 <0,05 0,0 6,1 3,2 30,0 1,6
L 6,6 0,6 0,5 0,2 0,1 0,1 <0,05 0,0 135 6,9 20,7 1,1
Vv 0,1 0,0 0,1 0,0 1,0 0,5 0,1 0,0 3,5 1,8 4,7 0,2
P 1,0 0,1 0,2 0,1 01 00 <005 0,0 <0,05 0,0 1,4 0,1
Tot 1128,1 100 228,1 100 204,2 100 143,6 100 194,4 100 | 1898,9 100

" Consumo di fascia A al netto della fascia C rimborsata; $ Non comprensivi dell’ossigeno; * Comprende gli esercizi commereciali;
* calcolata sulla classe di rimborsabilita
Fonte: OsMed e Tracciabilita del farmaco
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Categorie terapeutiche a maggior prescrizione

Per ogni | livello ATC, dopo aver presentato i dati complessivi di spesa, consumo ed
esposizione, vengono mostrati degli approfondimenti, principalmente per le categorie
terapeutiche a maggior prescrizione, in cui vengono riportati 'andamento temporale del
consumo e della spesa e i dati nazionali e regionali; ove possibile, vengono analizzati gli
indicatori di esposizione e aderenza al trattamento farmacologico nella popolazione. | dati
nazionali di spesa e consumo comprendono sia i farmaci erogati in regime di assistenza
convenzionata, comprese le compartecipazioni e gli sconti, sia i medicinali acquistati
direttamente dalle strutture sanitarie pubbliche. | dati di esposizione e gli indicatori di
aderenza e persistenza sono stati elaborati tramite il flusso amministrativo delle prescrizioni
dei farmaci di classe A-SSN dispensati attraverso le farmacie territoriali, compresa la
distribuzione per conto (c.d. flusso art. 50/Tessera Sanitaria).

Le categorie che saranno oggetto di approfondimento nelle pagine successive sono le
seguenti:

e FARMACI ANTINEOPLASTICI E - Antidepressivi
IMMUNOMODULATORI - Farmaci per la terapia del dolore
- Farmaci oncologici - Antiepilettici
- Immunosoppressori e - Antipsicotici
immunomodulatori - Farmaci per il Parkinson
e APPARATO CARDIOVASCOLARE - Antiemicranici
- Farmaci per l'ipertensione e lo - Farmaci antidemenza

scompenso cardiaco
- Ipolipemizzanti
APPARATO GASTROINTESTINALE E
METABOLISMO
- Antidiabetici
- Farmaci per 'ulcera peptica e MRGE
- Malattie da alterata funzionalita del
metabolismo cellulare
ANTIMICROBICI GENERALI PER USO SISTEMICO
- Antibiotici
- Antivirali anti-HIV
- Vaccini
- Antimicotici per uso sistemico
SANGUE E ORGANI EMOPOIETICI
- Anticoagulanti
- Fattori della coagulazione
- Antiaggreganti
SiIsTEMA NERVOSO CENTRALE
- Farmaci per la Sclerosi multipla

APPARATO RESPIRATORIO

- Farmaci per asma e BPCO

- Farmaci per la fibrosi cistica

APPARATO MUSCOLO-SCHELETRICO

- Farmaci per I'osteoporosi

- Farmaci antinfiammatori non
steroidei (FANS)

PREPARATI ORMONALI SISTEMICI, ESCLUSI

ORMONI SESSUALI E LE INSULINE

- Farmaci per la tiroide

SISTEMA GENITO-URINARIO E ORMONI

SESSUALI

- Farmaci per i disturbi genito-urinari

ORGANI DI SENSO

- Farmaci per i disturbi oculari

VARI

- Mezzi di contrasto

- Radiofarmaci

FARMACI DERMATOLOGICI

Per la classificazione delle categorie fare riferimento all’Appendice 3.

387



L'uso dei farmaci in Italia

Rapporto Nazionale. Anno 2023

Figura 3.6 Variazione del consumo 2023-2022 delle categorie terapeutiche a maggior

prescrizione
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Figura 3.7 Variazione % 2023-2022 dell’alta aderenza per categoria terapeutica
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Figura 3.8 Variazione % 2023-2022 della bassa aderenza per categoria terapeutica
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3.1 Farmaci antineoplastici e immunomodulatori

| farmaci antineoplastici e immunomodulatori rappresentano la prima categoria terapeutica
a maggior spesa pubblica nel 2023, pari a circa 7.358 milioni di euro e al 28,3% della spesa
totale a carico dell’'SSN, in aumento del 6,4% rispetto all'anno precedente (Box. Principali
indici di spesa, di consumo e di esposizione). La spesa pro capite complessiva per questi
farmaci e stata pari a 125,03 euro, prevalentemente attribuibile all'acquisto da parte delle
strutture sanitarie pubbliche (120,47 euro), in aumento rispetto all'anno precedente (+6,6%).
Al contrario, il contributo dato dall’assistenza farmaceutica convenzionata risulta di minore
entita (4,55 euro pro capite) (Tabella 3.1). | consumi per questa categoria di farmaci sono
stati pari a 22,4 DDD/1000 abitanti die, in aumento del 6,1% rispetto al 2022 (Tabella 3.2),
confermando il trend in aumento degli ultimi dieci anni.

Lanalisi del profilo di farmacoutilizzazione per fascia d’eta e sesso, comprendente la
farmaceutica convenzionata e la distribuzione per conto, conferma un aumento dell’utilizzo
al crescere dell’eta, con un netto aumento della prevalenza d’uso nelle femmine rispetto ai
maschi a partire dai 35 anni, probabilmente attribuibile alla prescrizione di medicinali per la
terapia del carcinoma della mammella e alla diversa prevalenza delle patologie autoimmuni.
Nella popolazione con pili di 75 anni si registra, tuttavia, un’inversione di tendenza, con una
maggiore prevalenza d’uso nei maschi (5,2% rispetto al 4,1% delle femmine), verosimilmente
dovuto all'aumento di incidenza del carcinoma prostatico in questa popolazione. La spesa
pro capite dei farmaci della categoria aumenta con I'eta fino ai 74 anni, mantenendosi su
livelli piu elevati nelle femmine rispetto ai maschi, mentre successivamente, a partire dai 75
anni, la spesa raggiunge valori piu alti nei maschi (26,4 euro pro capite rispetto ai 14,8 delle
femmine).

Analizzando gli andamenti negli ultimi sette anni (2017-2023) dei valori di spesa pro capite,
consumo e costo medio per DDD dei farmaci di classe A erogati in assistenza convenzionata
e di quelli acquistati dalle strutture sanitarie pubbliche (Figure 3.1-3.3), appare evidente come
la categoria degli antineoplastici e immunosoppressori sia la prima per spesa e costo medio
per DDD. La spesa pro capite in particolare presenta un evidente trend di crescita, trainato
principalmente dai consumi piu che dal costo medio per DDD.

Per quanto riguarda l'assistenza farmaceutica convenzionata, la distribuzione regionale
mostra un’elevata variabilita sia della spesa lorda pro capite (Tabella 3.5), con valori massimi
in Lombardia (6,8 euro) e minimi in Toscana (0,6 euro), che dei consumi (Tabella 3.6), con un
maggiore utilizzo in Lombardia e Sardegna (8,8 e 8,5 DDD/1000 abitanti die) e uno minore in
Toscana (1,4 DDD). Nel complesso, la spesa pro capite in questo canale erogativo nel 2023 e
stata pari a 4,6 euro, in aumento del 2,2% rispetto all'anno precedente; tale andamento e
stato determinato esclusivamente da un aumento dei consumi (+1,3%), infatti non si
evidenzia alcuno spostamento verso specialita medicinali piu costose e nessun aumento del
costo medio per DDD (Tabella 3.9). In questo canale erogativo, gli inibitori dell’aromatasi
indicati nella terapia endocrina sono la prima categoria sia in termini di spesa (2,43 euro pro
capite) che di consumi (3,3 DDD), seguiti dalla categoria degli altri immunosoppressori e dagli
inibitori della calcineurina (appartenenti alla classe degli immunosoppressori), con una spesa
pro capite di 0,86 e 0,51 euro e un consumo di 1,8 e 0,2 DDD rispettivamente (Tabella 3.9).
Il letrozolo, un inibitore dell’'aromatasi utilizzato per il trattamento del carcinoma mammario
in donne in menopausa, € il primo principio attivo della categoria per spesa pro capite (1,57
euro) e per consumo (1,9 DDD/1000 abitanti die) (Tabella 3.10). E I'unico, tra i farmaci
antineoplastici e immunosoppressori, ad essere presente tra i primi 30 principi attivi per
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spesa in regime di assistenza convenzionata (Tabella 3.11), e compare, assieme al
exemestane, tra i primi 30 a maggior costo medio per DDD, con un valore di 2,24 e 2,21 euro
rispettivamente (Tabella 3.12). Letrozolo, insieme a exemestane e metotrexato, compare tra
i primi 30 principi attivi a maggiore aumento di spesa, con una variazione rispettivamente di
3,9%, 9,2% e di 5,1% (Tabella 3.14).

Sul versante degli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche, la distribuzione
regionale (Tabella 3.7) mostra una moderata variabilita della spesa lorda pro capite con valori
massimi in Campania (145,8 euro) e in Sardegna (142,8 euro) e valori minimi in Valle d’Aosta
(86,6 euro) e PA di Trento (92,0 euro). La distribuzione dei consumi evidenzia valori elevati
di utilizzo in Toscana (19,2 DDD) e in Emilia Romagna (18,0 DDD) e valori piu bassi per Valle
d’Aosta (9,9 DDD) e Lombardia (10,2 DDD) (Tabella 3.8). Nel complesso, € stato registrato un
aumento della spesa (+6,3%) e dei consumi (+9,6%), nonché uno spostamento verso
specialita medicinali piu costose (effetto mix: +1,9%). Rispetto al 2022 si evidenzia una
riduzione dei prezzi (-4,8%) e del costo medio per DDD (-3,0%) (Tabella 3.17).

Gli inibitori di PD-1/PDL-1, che annoverano, tra gli altri, pembrolizumab e nivolumab,
rappresentano la prima categoria in termini di spesa pro capite (14,96 euro), in aumento del
12,7% rispetto all'anno precedente, registrando un aumento anche dei consumi (+26,0%) e
uno spostamento verso specialita medicinali meno costose (effetto mix: -4,9%), mentre si
registra una riduzione dei prezzi (-6,0%) e del costo medio per DDD (-10,6%). La meta della
spesa pro capite & attribuibile al solo pembrolizumab.

Al secondo e terzo posto per spesa ci sono gli inibitori dell’interleuchina (11,57 euro pro
capite) e gli inibitori di CD38 (8,21 euro pro capite). Per queste due categorie si registrano
aumenti sia in termini di spesa (rispettivamente +17,1% e +18,7%) che di consumo
(rispettivamente +19,5% e +32,8%) rispetto all'anno precedente, nonché una riduzione dei
prezzi (-1,6% e -6,2%) e del costo medio DDD (-2,0% e -10,6%). Per gli inibitori di CD38, la cui
spesa € attribuibile in gran parte al daratumumab, anticorpo monoclonale utilizzato in
associazione con bortezomib, talidomide e desametasone per il trattamento di pazienti adulti
con mieloma multiplo di nuova diagnosi eleggibili al trapianto autologo di cellule staminali,
si registra uno spostamento verso specialita medicinali meno costose (effetto mix: -4,7%).
Anche la categoria “anticorpi monoclonali + anticorpi farmaco-coniugati” mostra, rispetto
all’anno precedente, un aumento sia di spesa che di consumo superiore al 100%. Si riduce,
invece, la spesa per la categoria degli altri immunosoppressori (-39,6%), principalmente
trainata dallo spostamento verso specialita medicinali meno costose (effetto mix: -35,4%) e
dalla riduzione del costo medio per DDD (-41,3%). Come osservato I'anno precedente, si
registra una riduzione della spesa degli inibitori anti TNF-alfa (-4,2%), nonostante 'aumento
dei consumi (+8,7%), principalmente dovuto ad una riduzione dei prezzi (-5,5%) e allo
scostamento verso specialita medicinali meno costose (-6,8%). Landamento della spesa di
questa categoria e attribuibile alla riduzione dei prezzi (-5,5%), dovuta alla presenza sul
mercato di biosimilari di alcune molecole. Gli anticorpi monoclonali invece mostrano un
incremento della spesa (+17,5%) e dei consumi (+13,7%) e una riduzione dei prezzi (-3,1%),
ma uno spostamento verso specialita medicinali a maggior costo (effetto mix: +6,7%),
confermato anche dall’'aumento del costo medio per DDD (+3,4%) (Tabella 3.17).

Nel 2023 pembrolizumab e daratumumab sono i farmaci con la spesa pro capite piu elevata
(7,76 e 7,75 euro), rappresentando ciascuno il 6,4% della spesa della categoria (Tabella 3.18).
Per pembrolizumab si evidenzia un aumento sia della spesa (+3,0%) che dei consumi (+8,3%)
e una riduzione del costo medio per DDD (-4,9%). Nel caso di daratumumab I'incremento
della spesa (+17,2%) e dei consumi (+32,4%) & pil marcato, a fronte di una riduzione del
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costo medio per DDD (-11,5%). Il nivolumab, inibitore del checkpoint immunitario PD-1, si
colloca al terzo posto per spesa pro capite (3,78 euro), in aumento del 14,5% rispetto al 2022,
mostrando un aumento dei consumi del 22,5% e una riduzione del costo medio per DDD del
6,5%, presumibilmente legato ad una rinegoziazione del farmaco. Anche per ibrutinib, un
inibitore della tirosin chinasi di Bruton, si evidenzia una riduzione del costo medio per DDD
(-3,5%), sebbene la spesa si riduca solo lievemente (-0,8%) per effetto di un incremento del
2,8% dei consumi.

La lista dei primi 30 principi attivi a maggior spesa tra quelli acquistati dalle strutture sanitarie
pubbliche (Tabella 3.19) annovera ben 15 principi attivi appartenenti alla categoria degli
antineoplastici e immunomodulatori. Il pembrolizumab e daratumumab si collocano al primo
e secondo posto tra i farmaci a maggior spesa tra quelli acquistati dalle strutture sanitarie
pubbliche (Tabella 3.19), anche considerando il totale con la spesa convenzionata (Tabella
3.25). Sono 12, invece, i principi attivi del gruppo ATC L presenti nella lista dei primi 30 a
maggior aumento di spesa rispetto all'anno precedente (Tabella 3.20), con aumenti che vanno
da un minimo del 22% per il ribocliclib a un massimo del 100% e oltre per ravulizumab,
acalabrutinib, axicabtagene ciloleucel e apalutamide. Il fingolimod & il primo farmaco per
riduzione di spesa tra i farmaci acquistati dalle strutture sanitarie pubbliche
(-29,2% la spesa pro capite) (Tabella 3.21).

Tra i primi 30 farmaci acquistati dalle strutture sanitarie pubbliche a maggior costo medio
per DDD, 13 appartengono al gruppo ATC L (Tabella 3.22). Al primo posto si colloca una
terapia CAR-T (axicabtagene ciloleucel), con un valore di quasi 283 mila euro, in aumento del
70,7% rispetto all'anno precedente. Tale variazione e dovuta alla modifica delle modalita di
contabilizzazione della spesa dei farmaci soggetti ad accordi di rimborsabilita condizionata,
Payment at result, che prevedeva la ripartizione nonché I'imputazione di frazioni del costo
del trattamento nel tempo in seguito alla verifica del mantenimento del successo terapeutico.
Successivamente, tale modifica ha previsto la revisione degli accordi negoziali e la
contabilizzazione dell’intero costo del trattamento al momento dell’infusione. Al secondo e
terzo posto seguono due farmaci indicati nel trattamento di adulti e bambini affetti da
emoglobinuria parossistica notturna (EPN), eculizmab con un costo medio per DDD pari a
710,9 euro e ravulizumab con un costo di 548,3 euro, entrambi in riduzione rispetto al 2022,
rispettivamente -2,5% e -9,7%. Gli altri 10 principi attivi hanno un costo medio per DDD che
oscilla tra un massimo di 293,2 euro del brentuximab vedotin a un minimo 119,2 euro di
ibrutinib. Sono 6 invece i farmaci dell’ATC L presenti nella lista dei primi 30 principi attivi a
minor costo medio per DDD tra quelli acquistati dalle strutture pubbliche (Tabella 3.23), tra
cui triptorelina con un costo medio per DDD di 2,70 euro, adalimumab con un valore di 4,37
euro e tacrolimus con 5,88 euro. Ad eccezione della triptorelina, per tutti si osserva una
riduzione del costo medio per DDD rispetto all'anno precedente. La Tabella 3.27 evidenzia il
diverso andamento in termini di spesa, consumo e costo medio per DDD tra il canale
convenzionale e quello degli acquisti diretti per i farmaci oncologici, immunosoppressori e
immunomodulatori.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Farmaci antineoplastici e immunomodulatori

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 7.358,1 (28,3)
A% 2023-2022 6,4
Range regionale spesa lorda pro capite: 90,3 150,9
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 20,1 (1,5)
A % 2023-2022 7,1
Range regionale DDD/1000 ab die: 15,7 23,2

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
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Distribuzione per eta e sesso della spesa, della prevalenza d’uso e dei consumi in regime di
assistenza convenzionata e distribuzione per conto 2023 (Figura e Tabella)
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0-4 0,2 0,2 0,2 0,1 0,1 0,1
5-14 0,6 1,6 1,1 0,4 1,5 0,9
15-24 1,1 1,1 1,1 0,6 0,8 0,7
25-34 2,0 2,9 2,4 0,9 1,7 1,3
35-44 3,0 7,9 5,5 1,5 6,5 4,0
45-54 4,7 16,3 10,5 2,6 17,6 10,2
55-64 8,6 16,3 12,6 5,4 19,4 12,6
65-74 14,9 18,7 16,9 10,7 25,0 18,2
75+ 26,4 14,8 19,6 26,1 22,5 24,0
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3.1.1 Farmaci oncologici

Nel 2023 la spesa pubblica totale per i farmaci oncologici é stata pari a 4.773,9 milioni di
euro, in aumento del 9,6% rispetto al 2022, rappresentando il 18,4% della spesa pubblica
totale (Box. Principali indici di spesa e di consumo). | corrispettivi consumi totali sono stati
paria 11,6 DDD/1000 abitanti die, in aumento del 6,5% rispetto al 2022, rappresentando lo
0,9% dei consumi totali dei farmaci a carico dell’SSN. Considerando il periodo 2014-2023 la
spesa pro capite per i farmaci oncologici € pill che raddoppiata, passando da 35,1 euro del
2014 a 81,1 euro del 2023, con un aumento medio annuo del 9,8%. Parallelamente, anche il
costo medio per DDD & aumentato del 76%, passando da 10,9 del 2014 a 19,1 euro del 2023.
Anche i consumi sono aumentati negli ultimi 10 anni, con un incremento medio annuo del
2,8%. Nel 2023 le prime tre categorie a maggiore spesa sono rappresentate dagli anticorpi
monoclonali (Tabella 3.1.1a); al primo posto vi sono gli inibitori del checkpoint immunitario
(15,65 euro pro capite), per i quali si osserva un significativo incremento, rispetto al 2022,
sia della spesa (+13,3%) che del consumo (+26,4%), nonostante una riduzione del costo
medio per DDD (-10,4%). Questa categoria mostra anche I'incremento pil marcato della
spesa pro capite degli ultimi 10 anni (Figura 3.1.1a). Le ragioni di questo trend sono da
ricondursi alle numerose estensioni di indicazione d’uso di queste molecole, in combinazione
con altri farmaci in vari tumori solidi, per i quali sono stati riportati risultati di miglioramento
terapeutico. Seguono gli anticorpi monoclonali attivi su specifici bersagli (9,93 euro) che per
il secondo anno consecutivo registrano un aumento sia della spesa (+16,0%) che dei consumi
(+16,7%) rispetto all'anno precedente, e gli anticorpi monoclonali bloccanti I'azione dei fattori
di crescita (5,14 euro) che invece presentano una riduzione sia della spesa (-10,9%) che del
costo medio per DDD (-9,9%) e una leggera riduzione dei consumi (-1,0%), attribuibile alla
presenza di biosimilari per alcuni farmaci di questa classe.

Al quarto posto per spesa pro capite (4,52 euro) si collocano gli inibitori tirosin kinasi di
Bruton, con un aumento del 19,0% rispetto al 2022, attribuibile all'aumento dei consumi
(+20,9%) osservato per questo gruppo di farmaci, mentre il costo medio si & ridotto dell’1,5%.
Questa categoria di farmaci sara probabilmente interessata da ulteriori aumenti nei prossimi
anni dovuti all’arrivo di nuove molecole sul mercato, come pirtobrutinib e acalabrutinib, per
il trattamento di alcune patologie oncoematologiche.

Gli inibitori dell'aromatasi, utilizzati come terapia endocrina in alcune forme di carcinomi
ormono-sensibili, sono i farmaci che registrano i consumi pit elevati nel 2023 all’interno della
categoria, pari a 4,0 DDD/1000 abitanti die, a cui corrisponde una spesa pro capite di 2,9 euro
e un costo medio per DDD di 1,99 euro, la cui riduzione nel 2023 (-29,7% rispetto al 2022) e
attribuibile verosimilmente all’'introduzione sul mercato a fine del 2022 di farmaci equivalenti
per I'avvenuta scadenza brevettuale dell’abiraterone, farmaco utilizzato in associazione a
prednisone e prednisolone nel trattamento di alcune forme di carcinoma della prostata. Di
contro, si segnala I'arrivo di una nuova terapia ormonale a base di elacestrant, un inibitore
selettivo del recettore degli estrogeni (ER) nella terapia del carcinoma avanzato o metastatico,
positivo per il recettore degli estrogeni (ER+) e negativo per il recettore HER2-, che abbia
sviluppato mutazioni di ESR1, dopo almeno una di linea di trattamento con terapia endocrina,
attualmente classificato in Cnn ma che potrebbe far aumentare I'impatto di spesa in questo
setting terapeutico.

Gli inibitori tirosin chinasi JAK, dove si annoverano farmaci come ruxolitinib e fedratinib,
entrambi indicati nel trattamento della splenomegalia o dei sintomi correlati alla malattia in
pazienti adulti con mielofibrosi primaria, mielofibrosi post-policitemia vera o mielofibrosi
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post trombocitemia essenziale, rappresentano la categoria che nel periodo 2014-2023
registra I'incremento medio annuo pil elevato sia per la spesa (+68,5%) che per i consumi
(+71,7%), mentre le CAR-T presentano il costo medio per DDD pil elevato (circa 271,45 mila
euro), in aumento del 28,8% rispetto al 2022 (Tabella 3.1.1a). Aumenti di spesa e consumo
si rilevano anche per il gruppo degli anticorpi coniugati con farmaci (antibody-drug
conjugates, ADC), rispettivamente +36,7% e +51,7%, che hanno la caratteristica di “coniugare”
I'efficacia delle terapie a bersaglio molecolare con la citotossicita della chemioterapia e per
i quali andra monitorato I'impatto di spesa nei prossimi anni, dato I'incremento medio annuo
registrato per i consumi (+34,7%). Si segnalano infine i marcati aumenti di spesa e consumo
(>100%) rispetto all'anno precedente per I'associazione pertuzumab/trastuzumab indicato
nel carcinoma mammario HER2 positivo, per gli inibitori protein chinasi RET (pralsetinib,
selpercatinib) indicati nel trattamento di alcune forme di cancro della tioride e del carcinoma
del polmone non a piccole cellule (NSCLC) avanzato RET fusione-positivi, per la proteina di
fusione bispecifica ImMmTAC (tebentafusp) nel trattamento del melanoma uveale metastatico
e per l'inibitore tirosin chinasi FGFR (pemigatinib) per il trattamento del colangiocarcinoma
intraepatico. Landamento della spesa pro capite per i singoli principi attivi segue quello dei
sottogruppi; ai primi posti per spesa si collocano pembrolizumab (7,76 euro) e daratumumab
(7,75 euro), entrambi in aumento rispetto all'anno precedente. Il daratumumab registra
anche un marcato aumento dei consumi (+32,4%), a cui si associa un aumento della spesa
(+17,2%) e una riduzione del costo medio per DDD (-11,5%) (Tabella 3.1.1a). Il ribociclib &
invece il principio attivo a minor costo con un valore di 67,98 euro per DDD, in lieve riduzione
(-0,2%) rispetto all'anno precedente.

Analizzando la spesa pro capite regionale (valore medio nazionale di 81,12 euro), le Regioni
del Centro e del Sud (con 84,72 e 83,57 euro rispettivamente) tendono a spendere di pil
rispetto a quelle del Nord (77,86 euro) (Tabella 3.1.1b). La profonda variabilita & evidente
dalla differenza tra il valore di spesa piu alto del Friuli Venezia Giulia (97,23 euro) e quello
pil basso della Valle d’Aosta (55,56 euro). Tutte le regioni registrano nel 2023 aumenti sia
della spesa pro capite che dei consumi rispetto all'anno precedente, mentre solo in tre regioni
si osserva una riduzione del costo medio per DDD (Molise: -4,4%; Umbria: -1,6%; Veneto:
-1,1%). Infine, Valle d’Aosta ed Emilia Romagna sono le regioni in cui si osserva 'aumento
piu rilevante rispettivamente della spesa pro capite (+27,2%) e dei consumi (+11,0%). La
possibilita di identificare le alterazioni molecolari presenti in un singolo paziente ha reso
possibile la personalizzazione dei trattamenti oncologici, con lo sviluppo di terapie sempre
piu mirate e con minori effetti avversi rispetto alle terapie citotossiche tradizionali. Tuttavia,
in questo nuovo modello di oncologia mutazionale bisogna tenere in considerazione, non
solo I'impatto economico delle terapie farmacologiche ma anche quello derivante dalla
diffusione nella pratica clinica sia di test genetici di sequenziamento (per la profilazione del
tumore e I'identificazione di specifici biomarcatori) che di medicinali per uso diagnostico
utilizzati per la rilevazione di lesioni specifiche prima dell’inizio del trattamento.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA E DI CONSUMO
Farmaci oncologici

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 4.773,9 (18,4)
A % 2023-2022 9,6
Range regionale spesa lorda pro capite: 55,6 97,2
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 11,6 (0,9)
A % 2023-2022 6,5
Range regionale DDD/1000 ab die: 9,2 12,9

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche

Farmaci oncologici, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite e del costo
medio per giornata di terapia

90,0 - [1O0sservato = —@— Costo medio  ====Trend 200

80,0 -

70,0 A - 16,0

o

QL
3 60,0 A a
8 - 120 2
e 50,0 A b
Q IS
® 40,0 4 o)
g 80 G
Y 30,0 A S

20,0 A - 4,0

10,0

0,0 T T T T T T T T T 0,0

2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023

396

TORNA ALL'INDICE



Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.1.1a Farmaci oncologici, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per

categoria terapeutica e per sostanza: confronto 2014-2023

Spesa o CAGR DDD/ o CAGR Costo o
Sottogruppi e sostanze pro 2@_;’2 % 1000 zg-fz % medio zg-fz
capite 14-23  abdie 14-23 DDD
Anticorpi monoclonali inibitori 5 o5 433 365 g5 264 6438 92,02 -10,4
dei check point immunitari
Anticorpi monaclonali attivi su 993 160 121 08 167 67 3552 -06
specifici bersagli
Anticorpi monoclonalibloccanti g 1 159 47 o4 10 39 3688 -99
I'azione dei fattori di crescita
Inibitori tirosin chinasi di Bruton 4,52 19,0 - 0,1 20,9 122,69 -1,5
Inibitori tirosin chinasi
multitarget associato a VEGFR 4,43 6,9 8,0 01 11,5 11,4 90,58  -4,2
Inibitori protein chinasi CDK 4/6 4,36 14,5 - 0,2 19,9 62,75 -45
Terapia endocrina - antiandrogeni 3,84 42,0 31,0 0,8 2,0 -3,5 12,96 39,2
A BEl ST e ges gme g 51,7 34,7 193,83 -9,9
con farmaci
Inibitori tirosin chinasi EGFR 3,01 2,5 11,3 0,1 7,2 6,1 121,86 -4,4
Teralpla endogrlna - inibitori 2,90 26,7 13 4,0 43 48 1,99 -297
dell'aromatasi
Inibitori tirosin chinasi BCR-ABL 2,63 -16,6 -6,0 0,2 0,0 1,4 40,16 -16,5
Inibitori tirosin chinasi JAK 2,49 17,1 68,5 0,1 17,8 71,7 109,30 -0,7
Terapia endocrina - ormoni ed 2,27 538 14 14 81 31 448 21
analoghi GnRH
Antineoplast. citostatici - inibitori 215 14,0 B <0,05 143 13513 -0.2
PARP
Antineoplast citostatici - altri 203 11,8 129 04 43 34 14,75 72
citostatici
CAR-T 1,81 51,6 - <0,05 17,7 271450,37 28,8
Inibitori tirosin chinasi BRAF 1,59 6,1 12,2 <0,05 49 24,7 113,46 1,2
Inibitori tirosin chinasi ALK 1,49 3,3 - <0,05 11,1 131,63 -7,0
Antineoplastici citostatici - 121 -106 -80 06 26 35 531 -81
antimetaboliti
Antineoplastici citostatici - 08 47 -49 <005 77 33 5856 2,7
inibitori dei proteasomi
Inibitori tirosin chinasi MEK 0,69 -3,4 - <0,05 1,8 53,52 5,1
Associazioni di antineoplastici 0,64 >100 - <0,05 >100 2765,26 45,8
Altri inibitori di protein chinasi 0,61 11,9 - <0,05 11,1 448,61 0,7
Antineoplastici citotossici di 0,42 57 23 0,2 13 22 631 -69
derivazione naturale - taxani
Annpeoplasnu citostatici - agenti 0,36 47 71 0,2 0,7 31 558 40
alchilanti
Antineoplastici citotossici -
antibiotici citotossici-antracicline 0,36 -18,8 -3,7 0,1 9,3 -2,9 11,09 -10,5
e sostanze correlate
Inibitori della via di Hedgehog 0,34 13,3 48,6 <0,05 18,0 63,3 113,12 -39
segue
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Tabella 3.1.1a - continua

Spesa o CAGR DDD/ o CAGR Costo o
Sottogruppi e sostanze pro 22—?2 % 1000 zg-fz % medio 23_;’2
capite 14-23 ab die 14-23 DDD

Inibitori protein chinasi mTOR 0,23 -37,6 -14,4 <0,05 -2,6 -3,7 43,05 -36,0

Combinazione di agenti 021 404 - <0,05 40,1 381723 0,2

antineoplastici

Antineoplastici citotossici di 020 -432 -88 01 -4 -1 1037 -424

derivazione naturale - altri

Terapia endocrina - antiestrogeni 0,20 1,0 -9,5 0,9 9,2 -2,6 0,60 -7,5

Inibitori protein chinasi RET 0,11 >100 - <0,05 >100 - 139,66 244,4

Inibitori selettivi protein chinasi 0,11 65,1 ) <0,05 64,2 B 181,74 06

NTRK

Proteina di fusione bispecifica 0,08 100 ) <0,05 >100 . 20460 >100

(ImmTAC)

Annneoplastlm citostatici - 0,07 3,7 30 0,2 3,0 0,2 0,99 0,7

composti del platino

ATl e koo 007 14 31 02 377 119 1,09 264

antibiotici citotossici -altri

ﬁg?(neoplasha citostatici -inibitori 0,06 211 ) <005 -17,0 ) 97,67 4,9

Proteina di fusione di IL-3 e tossina

difterica (citotossina anti-CD123) e ) ) e B B e B

Inibitori tirosin chinasi HER2 0,04 -45,1 16,7 <0,05 -45,3 -14,7 70,56 0,3

Inibitori tirosin chinasi MET 0,03 - - <0,05 - - 155,17 -

Inibitori tirosin chinasi FGFR 0,02 >100 - <0,05 >100 - 197,39 0,0

Anticorpi monoclonali IgG1

bispecifico contro EGFR-MET L ) ) e B B el B

Antineoplastici citostatici - inibitori 0,02 16,5 8,2 <0,05 4,9 4,7 201 -122

TOP1

Inibitori tirosin chinasi KIT e

PDGFRA 0,02 - - <0,05 - - 428,60 -

Inibitori selettivi di KRAS G12C 0,01 - - <0,05 - - 277,09 -

Sostanze alchilanti <0,005 -36,2 - <0,05 -29,8 - 79,65 -

Farmaci oncologici 81,12 9,6 9,8 11,6 6,5 2,8 19,11 2,9
pembrolizumab 7,76 3,0 - 0,2 8,3 - 87,70 -4,9
daratumumab 7,75 17,2 - 0,3 32,4 - 83,48 -11,5
nivolumab 3,78 14,5 - 0,1 22,5 - 109,12 -6,5
ibrutinib 3,40 -0,8 - 0,1 2,8 - 119,24 -3,5
osimertinib 2,94 3,6 - 0,1 11,6 - 130,71 -7,2
enzalutamide 2,52 25,2 68,9 0,1 32,0 81,3 65,62 -5,2
ruxolitinib 2,36 12,8 67,6 0,1 12,0 70,5 111,23 0,6
pertuzumab 2,32 -11,5 24,6 0,1 -11,5 27,7 105,55 0,0
nintedanib 2,05 28,9 - 0,1 30,1 - 91,01 -0,9
ribociclib 1,71 22,0 - 0,1 22,2 - 67,98 -0,2
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Figura 3.1.1a Farmaci oncologici, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite
dei sottogruppi a maggior spesa
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3.1.2 Immunosoppressori e immunomodulatori

Nel 2023 la spesa pubblica totale per i farmaci immunosoppressori e immunomodulatori &
stata pari a 1.817,5 milioni di euro, in aumento dell’1,0% rispetto al 2022, rappresentando il
7,0% della spesa pubblica totale (Box. Principali indici di spesa e di consumo). | corrispettivi
consumi totali sono stati pari a 7,3 DDD/1000 abitanti die, in aumento del 8,8% rispetto
allanno precedente, rappresentando lo 0,6% del totale dei consumi dei farmaci a carico SSN.
Considerando il periodo 2014-2023, la spesa per i farmaci immunosoppressori e
immunomodulatori &€ aumentata del 39,4%, passando da 22,1 a 30,9 euro pro capite, con un
aumento medio annuo del 3,4%. Nello stesso periodo il costo medio per DDD si & ridotto del
30,4%, passando da 16,70 a 11,62 euro, con un decremento medio annuo del 3,6%, mentre
i consumi aumentano mediamente ogni anno del 7,2% (Tabella 3.1.2a).

La categoria con la spesa pro capite piu elevata & rappresentata dagli inibitori delle
interleuchine (11,57 euro), in aumento del 17,5% rispetto al 2022. Seguono gli anticorpi
monoclonali immunosoppressori selettivi (4,66 euro), i cui valori di spesa sono aumentati
del 20,8% rispetto all’anno precedente, e gli inibitori TNF-a (4,49 euro), i cui valori si sono
invece ridotti del 3,9%.

Per tutti i sottogruppi appartenenti a questa categoria di farmaci si osservano aumenti dei
consumi nel 2023, con gli inibitori tirosin chinasi JAK che mostrano I'aumento piu consistente
(+23,0% rispetto al 2022), ad eccezione degli interferoni, che invece riducono il numero di
DDD consumate per 1000 abitanti die del 3,6% (Tabella 3.1.2a). Il sottogruppo degli “altri
immunosoppressori” ha registrato la piu significativa riduzione della spesa pro capite (-43,0%
rispetto al 2022), dovuta alla marcata riduzione nel 2023 del costo medio per DDD (-45,0%),
attribuibile probabilmente ad un maggior utilizzo dei farmaci biosimilari. Questi farmaci
rappresentano infatti il gruppo con il costo medio per DDD pil basso della categoria (3,98
euro). Di contro, il costo medio per DDD pil elevato e stato osservato per gli “altri
immunomodaulatori”, con un valore di 176,63 euro, in aumento del 4,7%.

Gli inibitori delle interleuchine, gli anticorpi monoclonali immunosoppressori selettivi e gli
inibitori tirosin chinasi JAK mostrano un trend dei consumi in costante aumento, in particolar
modo nell’ultimo quinquennio (Figura 3.1.2a).

Analizzando I'andamento dei singoli principi attivi, ustekinumab, un inibitore delle
interleuchine indicato nel trattamento dei pazienti adulti affetti da malattia di Crohn e colite
ulcerosa, registra il valore piu elevato di spesa (2,60 euro) e di consumo (0,5 DDD/1000
abitanti die) della categoria, confermando il trend in crescita osservato negli ultimi anni,
nonostante una riduzione del 2,1% del costo medio per DDD nel 2023. Elevati aumenti di
spesa e consumo si osservano anche per ixekizumab (+14,5% per spesa e consumi),
canakinumab (+16,2% per spesa e +21,3% per consumi) e guselkumab (+43,7% per spesa e
consumi), sebbene quest’ultimo principio attivo abbia i valori di spesa e consumo piu bassi
rispetto agli altri.

Adalimumab e etanercept sono le uniche molecole che riducono la spesa pro capite rispetto
allanno precedente, rispettivamente del 6,2% e 8,2%, per una riduzione del costo medio per
DDD nel 2023, pari ad oltre il 14% per entrambe le molecole, probabilmente grazie alla
presenza di biosimilari sul mercato.

Analizzando la variabilita regionale della spesa pro capite, si osserva che le Regioni del Sud
presentano un valore pil elevato (36,57 euro) rispetto alla media nazionale (30,88 euro),
mentre le regioni del Nord (28,65 euro) e del Centro (26,82 euro) mostrano valori inferiori
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(Tabella 3.1.2b). La marcata variabilita regionale & evidente considerando il valore minimo
osservati nel Lazio (22,61 euro) e quello massimo in Calabria (45,76 euro). Tale variabilita
risulta essere tuttavia meno marcata nei consumi, con le Regioni del Sud che mostrano un
valore di poco superiore (7,8 DDD/1000 abitanti die) alla media nazionale (7,3 DDD) e le
Regioni del Centro (6,9 DDD) e del Nord (7,1 DDD) valori lievemente al di sotto della media.
Da un confronto con l'anno precedente, la Valle d’Aosta evidenzia nel 2022 I'aumento
maggiore della spesa pro capite (+13,1%), mentre il Friuli Venezia Giulia dei consumi
(+13,9%). Tutte le Regioni mostrano una riduzione del costo per DDD, con valori compresi
tra il -3,2% della Sardegna e il -15,6% dell’Umbria.

Per quanto riguarda il costo medio per DDD, a fronte di un dato nazionale paria 11,62 euro,
le Regioni del Sud mostrano un valore piu elevato (12,77 euro), mentre quelle del Nord (11,12
euro) e del Centro (10,67 euro) presentano valori lievemente inferiori. La Calabria & la regione
con il costo medio per DDD piu elevato (17,03 euro), mentre la PA di Trento ha in valore piu
basso (8,54 euro).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA E DI CONSUMO
Immunosoppressori e immunomodulatori

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 1.817,5 (7,0)
A % 2023-2022 1,0
Range regionale spesa lorda pro capite: 22,6 45,8
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 7.3 (0,6)
A % 2023-2022 8,8
Range regionale DDD/1000 ab die: 5,6 9,4

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche

Immunosoppressori e immunomodulatori, andamento temporale 2014-2023 della spesa
pro capite e del costo medio per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.1.2a Immunosoppressori e immunomodulatori, spesa pro capite e consumo
(DDD/1000 abitanti die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze S;’;’;a A% CAGR% ?ggg A% CAGR% ::;;tl‘:) A%
capite 23-22 14-23 ab die 23-22 14-23 DDD 23-22
Inibitori delle interleuchine 11,57 17,5 23,7 1,3 19,9 28,4 24,29 -2,0
Immunosoppressori selettivi 466 208 144 02 151 399 69,8 Omm
(anticorpi monoclonali)
Inibitori del fattore di necrosi
tumorale alfa (TNF-alfa) e = T = 2L e E
Altri immunosoppressori 3,02 -43,0 -0,9 2,1 3,7 5,4 3,98 -45,0
Inibitori tirosin chinasi JAK 1,70 17,2 - 0,2 23,0 - 20,97 -4,6
Inibitori della calcineurina 1,41 -0,6 -2,1 0,6 1,3 0,4 6,51 -1,9
Immunosoppressori selettivi 1,29 13,1 8,8 0,7 7,7 51 5,39 5,0

Modulatori selettivi della

costimolazione dei linfociti T 094 217 61 01 11,8 8,7 3410 -30,0

Inibitori protein chinasi mTOR 0,73 3,8 3,5 0,2 4,2 5,4 11,07 -0,4
Fattori di crescita 0,48 -0,3 -10,1 0,1 8,0 2,2 10,46 -7,6
Altri immunomodulatori 0,45 10,0 8,5 <0,05 5,1 7,2 176,63 4,7
Interferoni 0,14 36,7 -18,1 <0,05 -3,6 -23,7 37,04 418

Immunosoppressori e

immunomodulatori 30,88 1,0 3,4 7,3 8,8 7,2 11,62 -7,2
ustekinumab 2,60 13,9 14,5 0,5 16,4 22,4 14,11 -2,1
secukinumab 2,12 49 - 0,2 6,4 - 28,95 -1,4
eculizumab 2,01 0,3 5,5 <0,05 2,8 8,4 710,85 -2,5
vedolizumab 1,46 9,1 - 0,1 11,8 - 30,18 -2,4
ixekizumab 1,41 14,5 - 0,1 14,5 - 30,31 0,1
adalimumab 1,36 -6,2 -10,6 0,9 9,6 10,7 4,37 -14,4
canakinumab 1,24 16,2 28,1 <0,05 21,3 32,7 141,56  -4,2
etanercept 1,11 -8,2 -11,0 0,3 7,2 1,8 9,38 -14,3
pomalidomide 1,09 59 38,6 <0,05 13,9 41,1 225,52 -7,0
guselkumab 0,99 43,7 - 0,1 43,7 - 24,39  <0,05

Figura 3.1.2a Immunosoppressori e immunomodulatori, andamento temporale 2014-2023
della spesa pro capite dei sottogruppi a maggior spesa
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3.2 Apparato cardiovascolare

Le malattie cardiovascolari rappresentano la prima causa di morte nel mondo con oltre 18
milioni di decessi ogni anno, pari a circa il 30% del totale, di cui '85% dovuto a infarto e ictus.
Nel 2023 i farmaci dell’apparato cardiovascolare rappresentano la seconda categoria
terapeutica a maggior spesa pubblica, pari a 3.557 milioni di euro e al 13,7% della spesa
pubblica totale (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione). La spesa pro
capite complessiva per questi farmaci & stata pari a 60,43 euro (86,4% rappresentato
dall’assistenza farmaceutica convenzionata) e in aumento rispetto all'anno precedente
(+4,9%); 'acquisto da parte delle strutture sanitarie pubbliche risulta sensibilmente inferiore
(8,18 euro pro capite) ma con un incremento rispetto al 2022 (+11,4%) (Tabella 3.1).

Questi farmaci si confermano essere i pitl utilizzati (513,91 DDD/1000 abitanti die) con 494,98
DDD dell’assistenza convenzionata (96,3% del totale) (Tabella 3.2). L'analisi del profilo di
farmacoutilizzazione per fascia d’eta e sesso, comprendente farmaceutica convenzionata e
distribuzione per conto, rileva un costante incremento dell’uso all’'aumentare dell’eta per
entrambi i sessi (prevalenza massima negli ultrasettantacinquenni del 90%) e cio si riflette
anche sulla spesa sostenuta dal SSN, che raggiunge un valore massimo di 197,2 euro pro
capite nei maschi con pit di 75 anni.

Per quanto riguarda l'assistenza convenzionata, la variazione della spesa (+3,7%) & stata
determinata dallo spostamento della prescrizione verso specialita a costo piu elevato (effetto
mix: +2,4%) e da un aumento dei consumi (+1,3%), mentre i prezzi rimangono pressoche
stabili (-0,1%) (Tabella 3.9).

Anche nel 2023 gli inibitori della HMG-CoA reduttasi si confermano la categoria a maggior
utilizzo (82,0 DDD/1000 abitanti die) e spesa (8,09 euro pro capite), ma entrambi gli indicatori
non registrano variazioni significative rispetto all'anno precedente. | beta-bloccanti selettivi
rappresentano invece la seconda categoria a maggior spesa pro capite (5,10 euro), con un
incremento del 2,1%, mentre i consumi si attestano a 41,9 DDD (+1,3% rispetto al 2022). Le
spesa (+39,8%) e consumo (+46,2%) rispetto al 2022, pur tenendo conto solo del 4,9% delle
dosi totali. Si osserva anche un marcato incremento per la categoria degli altri preparati
cardiaci sia nella spesa che nei consumi (+>100%), dovuto all’incremento della ranolazina
che é stata oggetto di uno spostamento dell’erogazione in regime di assistenza convenzionata.
L'atorvastatina si conferma la molecola a piu alta spesa pro capite (4,66 euro), mentre gli
aumenti maggiori, oltre che per la ranolazina (>100%), si registrano per I'associazione
ezetimibe/rosuvastatina (+47,4%) (Tabella 3.10); quest’ultima rappresenta il 4,4% della spesa
farmaceutica convenzionata della categoria e il 3,2% dei consumi. Tra i primi trenta principi
attivi per spesa compaiono ben 13 principi attivi afferenti all’apparato cardiovascolare, con
I'atorvastatina al primo posto (274,4 milioni), mentre nella classifica dei primi 30 principi
attivi per costo medio ne compaiono solo 2: gli omega 3 (2,27 euro) e la ranolazina (2,08
euro), entrambe in riduzione rispetto all'anno precedente rispettivamente del 2,0% e
dell’8,4% (Tabella 3.11 e Tabella 3.12). Analizzando i principi attivi a minor costo DDD (Tabella
3.13), ve ne sono 17 appartenenti alla categoria dell'apparato cardiovascolare, con la
furosemide che presenta il costo minore (0,08 euro). La ranolazina, insieme ad altri sette
farmaci cardiovascolari, & presente tra i primi 30 a maggior aumento di spesa collocandosi
al primo posto (Tabella 3.14). Nove principi attivi della categoria rientrano tra i primi a
maggior riduzione di spesa, tra cui la barnidipina e la simvastatina che registrano una
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riduzione nella spesa dell’8,4% e del 7,4%, prevalentemente dovuta ad una contrazione dei
consumi (Tabella 3.15). Il ramipril resta il principio attivo piu prescritto con 60,7 DDD/1000
abitanti die, incidendo per oltre il 12% del totale dei consumi per questa categoria, seguito,
a distanza, dall’atorvastatina con 50,6 DDD/1000 abitanti die.

Tra i farmaci acquistati dalle strutture sanitarie pubbliche, le altre sostanze modificatrici dei
lipidi con 3,67 euro pro capite sono il sottogruppo a maggior spesa e presentano un
incremento del 56,0% rispetto al 2022, determinato esclusivamente ad un aumento dei
consumi (+72,6%) rispetto ad una riduzione dei prezzi del 3,9%, del costo medio per DDD
(-9,7%) e da uno spostamento verso specialita medicinali meno costose (effetto mix: -6,0%)
(Tabella 3.17). Quasi il 75% della spesa sostenuta dalle strutture sanitarie pubbliche per i
farmaci del sistema cardiovascolare & relativa a quattro principi attivi: I'associazione
valsartan/sacubitril, evolocumab, alirocumab e macitentan; mentre, sul lato consumi, queste
molecole incidono solo per il 13,2% del totale, indicando un elevato costo medio per DDD di
questi principi attivi (Tabella 3.18). L’associazione valsartan/sacubitril, utilizzata nel
trattamento dell’insufficienza cardiaca sintomatica cronica con ridotta frazione di eiezione,
rappresenta il principio attivo con la piu elevata spesa pro capite (1,96 euro; Tabella 3.18) ed
e incluso anche tra i primi 30 principi attivi per spesa dei farmaci acquistati dalle strutture
pubbliche (Tabella 3.19), registrando un incremento del 27,2% di spesa e del 45,4% di
consumo; a seguire, I'anticorpo monoclonale inibitore del PCSK9, evolocumab, registra un
incremento della spesa del 19,6% (1,60 euro), dovuto a un consistente incremento dei
consumi (+45,5%). Inoltre, questi due principi attivi, insieme ad alirocumab, rientrano tra i
primi trenta principi attivi a maggior variazione di spesa tra i farmaci acquistati dalle strutture
sanitarie pubbliche (Tabella 3.20). Nessun farmaco afferente all’apparato cardiovascolare
compare tra i primi 30 per riduzione di spesa e tra i primi 30 per costo medio DDD (Tabella
3.21 e 3.22), mentre valsartan/sacubitril (3,57 euro), alirocumab (7,18 euro) e evolocumab
(11,13 euro) sono presenti tra i primi 30 principi attivi acquistati dalle strutture pubbliche a
minor costo, tutti in riduzione rispetto all’anno precedente (Tabella 3.23). Riguardo ai
consumi, tre principi attivi appartenenti alla categoria del sistema cardiovascolare appaiono
nella lista dei primi 30 farmaci acquistati dalle strutture sanitarie pubbliche a maggior utilizzo:
furosemide (4,4 DDD), ramipril (1,7 DDD) e l'associazione valsartan/sacubitril (1,5 DDD;
Tabella 3.24). Nella lista dei primi 30 principi a maggior spesa (Tabella 3.25) per i farmaci in
assistenza convenzionata (A-SSN) e acquistati dalle strutture sanitarie pubbliche si trovano
atorvastatina (274,5 milioni di euro), bisoprololo (172,1 milioni di euro), valsartan/sacubitril
(134 milioni di euro) e gli omega 3 (130,8 milioni di euro), mentre quasi il 50% dei primi trenta
principi attivi a maggior consumo, erogati in assistenza convenzionata e acquistati dalle
strutture sanitarie pubbliche nel 2023, appartengono all’ATC C (Tabella 3.26). La Tabella 3.27
evidenzia il diverso andamento in termini di spesa, consumo e costo medio per DDD tra il
canale convenzionale e quello degli acquisti diretti per i farmaci per I'ipertensione e lo
scompenso cardiaco e per gli ipolipemizzanti; si osserva una notevole differenza del costo
medio DDD tra i due canali di erogazione, inferiore nel canale acquisti diretti rispetto alla
convenzionata: mediamente, il costo di una giornata di terapia di un beta bloccante, e di un
antagonista del recettore angiotensina Il (categorie a maggiore spesa), risulta essere inferiore
del 50% in acquisto diretto rispetto al canale della convenzionata.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Apparato cardiovascolare

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 3.557,4 (13,7)
A % 2023-2022 4,9
Range regionale spesa lorda pro capite: 41,4 77,3
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 513,9 (38,8)
A % 2023-2022 1,8
Range regionale DDD/1000 ab die: 389,5 611,7

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
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15-24 0,5 0,3 0,4 3,8 2,5 3,2
25-34 1,8 1,0 1,4 14,9 8,1 11,6
35-44 8,6 4,2 6,4 74,7 37,7 56,3
45-54 31,5 18,2 24,8 284,2 171,2 227,2
55-64 80,1 55,8 67,7 726,8 510,4 615,9
65-74 147,8 117,0 131,6 1331,6 1054,3 1185,4
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3.2.1 Farmaci per l'ipertensione e lo scompenso cardiaco

Nel 2023 la categoria dei farmaci per I'ipertensione e lo scompenso cardiaco ha registrato
una spesa pubblica complessiva pari a 2.053,6 milioni di euro, stabile rispetto all'anno
precedente. Il consumo € rimasto tendenzialmente stabile negli ultimi dieci anni (CAGR
-0,1%), registrando nel 2023 un valore di 373,6 DDD, un costo medio per giornata di terapia
pari a 0,26 euro (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).

La prevalenza d’uso tende ad aumentare con I'eta, rimanendo piu alta nella popolazione
sopra i 75 anni, con valori che superano I’'80% in entrambi i sessi. Anche i consumi registrano
valori massimi sopra i 75 anni, rispettivamente pari a 1.852 DDD nei maschi e 1.639 DDD
nelle femmine.

Nel 2023, la spesa pro capite, per questa categoria di farmaci, € stata di 34,90 euro, con una
riduzione media annuale, negli ultimi dieci anni, pari allo 0,7% (Tabella 3.2.1a). | beta-
bloccanti si confermano la categoria terapeutica a maggior spesa pro capite (5,78 euro), in
aumento dell’1,7% rispetto al 2022, con un costo medio per giornata di terapia di 0,33 euro,
leggermente superiore rispetto al valore osservato per I'intera classe terapeutica (0,26 euro)
e con un incremento del 2,4% dei consumi (47,7 DDD). Entrambi gli indicatori mostrano una
crescita annua, riferibile al periodo 2014-2023 (spesa +2,1%; consumo +1,2%) (Tabella 3.2.1a
e Figura 3.2.1a). | beta-bloccanti si confermano la categoria a maggior prevalenza d’uso
(11,3%), nonostante mostrino una durata mediana di terapia di soli 3,5 mesi (98 giorni),
presumibilmente legato al loro maggiore utilizzo nel trattamento dello scompenso cardiaco
piuttosto che dell’ipertensione (Tabella 3.2.1b).

Gli ACE-inibitori rappresentano la categoria a maggior consumo (80,5 DDD/1000 abitanti die)
e con il minor costo medio per DDD (0,12 euro). La spesa pro capite per questa classe di
farmaci e invece risultata pari a 3,44 euro, sebbene si sia registrata una tendenziale riduzione
nel tempo di tutti i valori considerati (CAGR: spesa -2,7%; consumo -1,2%)

[l ramipril & il principio attivo piu utilizzato (62,3 DDD), mentre il bisoprololo risulta essere la
sostanza a maggiore spesa pro capite, con un valore di 2,93 euro (+3,3% rispetto all'anno
precedente). Anche nel 2023 si osserva un notevole incremento, sia in termini di spesa
(+10,8%) che di consumo (+32,1%), dell’associazione sacubitril/valsartan, 'unico farmaco
appartenente alla categoria degli antagonisti del recettore dell’angiotensina Il associato a un
inibitore della neprilisina, che registra anche il piu alto costo medio per utilizzatore della
categoria (1.002 euro), otto volte superiore alla media dei farmaci per I'ipertensione e lo
scompenso cardiaco (125 euro) (Tabella 3.2.1b).

Oltre un quarto della popolazione italiana (26,8%) ha utilizzato questi farmaci nel 2023, con
una prevalenza maggiore al Sud e nelle Isole (28,6%) e al Nord (27,4%), rispetto al Centro
(25,3%) (Tabella 3.2.1c). Ciascun individuo utilizza circa 485 dosi I'anno e meta della
popolazione esposta é trattata con un numero di DDD pari a 364, mentre solo il 3% degli
utilizzatori risulta avere una sola prescrizione. Non vi sono grandi differenze nell’eta mediana
e, complessivamente, si rileva una maggiore prevalenza d’uso nelle femmine (Tabella 3.2.1b).
L'Umbria e la Regione dove si registra il maggior ricorso a questi farmaci con un consumo
pari a 482,3 DDD/1000 abitanti die, e un costo medio per DDD piu basso (insieme a Toscana
ed Emilia-Romagna), pari a 0,22 euro, mentre la PA di Bolzano conferma il valore piu basso
(277,4 DDD/1000 abitanti die). Campania, Calabria e Basilicata, mostrano il costo medio per
DDD piu elevato (0,29 e 0,30 euro). Rispetto al valore medio nazionale, le Regioni del Nord
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hanno evidenziato un consumo minore (360,5 rispetto a 373,6 DDD/1000 abitanti die),
mentre quelle del Centro e del Sud hanno valori maggiori, pari rispettivamente a 383,5 e
386,3 DDD/1000 abitanti die.

Dalle analisi di aderenza e persistenza, emerge che la percentuale di soggetti aderenti al
trattamento resta piuttosto stabile, con valori di bassa aderenza in calo del 2% rispetto al
2022 (Figura 3.2.1b), registrando il valore piu alto nei soggetti di eta superiore agli 85 anni e
soprattutto nelle donne. L'alta aderenza e pari al 53,1% degli utilizzatori seguendo un trend
diincremento dal 2019 (Figura 3.2.1c). | maschi risultano essere piu aderenti delle femmine,
con una differenza di quasi dieci punti percentuali tra i due sessi. Trend simile anche per i
dati di persistenza al trattamento, con valori maggiori nei maschi (58,0%) rispetto alle
femmine (49,7%); complessivamente, il 53,6% dei soggetti risulta essere persistente alla
terapia dopo 12 mesi, in maggior percentuale nelle Regioni del Centro, rispetto alle Regioni
del Nord e del Sud (Figure 3.2.1d e 3.2.1e).

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e durata della terapia e sugli
indicatori di aderenza e persistenza al trattamento stratificati per eta, sesso e area geografica
si rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Farmaci per l'ipertensione e lo scompenso cardiaco

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 2.053,6 (7,9)
A % 2023-2022 0,8
Range regionale spesa lorda pro capite: 24,7 42,4
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 373,6 (28,2)
A % 2023-2022 0,1
Range regionale DDD/1000 ab die: 277,4 482,3

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche

Andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo medio per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.2.1a Farmaci per l'ipertensione e lo scompenso cardiaco, spesa pro capite e
consumo (DDD/1000 abitanti die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Spesa A% CAGR DDD/ A% CAGR Costo A%
Sottogruppi e sostanze pro 23-202 % 1000 23_;2 % medio 23_2"2

capite 14-23  abdie 14-23 DDD
Beta-bloccanti 5,78 1,7 2,1 47,7 2,4 1,2 0,33 -0,7
Antagonisti recettore angiotensinall 5,01 2,0 -1,8 59,1 1,1 0,4 0,23 0,9
Calcio-antagonisti (diidro.) 3,99 -2,5 -1,7 50,5 -0,1 -0,7 0,22 -2,4
Antagonisti recettore angiotensina 3,72 16 56 314 13 24 0,33 03

Il e diuretici (ass.)
ACE-inibitori 3,44 -3,5 -2,7 80,5 -2,0 -1,2 0,12 -1,4

Antagonisti recettore angiotensina
Il e inibitore della niprilisina (ass.)

ACE-inibitori e diuretici (ass.) 2,25 -4,8 -4,7 17,9 -4,1 -3,4 0,35 -0,7
Antagonisti recettore angiotensina

2,28 10,8 - 1,6 32,1 - 3,84 -16,1

. o 1,72 12,9 6,1 11,9 13,5 15,6 0,40 -0,6
Il e calcio-antagonisti (ass.)
,(AaCSE-;mbnorl e calcio antagonisti 1,64 0,1 27 12,3 1,2 63 0,36 13
Alfabloccanti 1,23 -1,2 -0,3 7,8 0,1 -0,1 0,43 -1,3

Diuretici ad azione diuretica
maggiore da soli o in ass. a 0,96 -3,0 -1,1 28,6 -3,1 -0,4 0,09 0,0
risparmiatori di potassio

ACE-inibitori, calcio-antagonisti e

diuretici (triplice ass.) 0,73 151 B >3 12,5 . 0,38 2,0
Beta-bloccanti e diuretici (ass.) 0,70 -0,2 0,6 7,5 -0,4 1,7 0,25 0,2
Diuretici risparmiatori del potassio 0,64 7,2 1,7 3,8 2,3 0,6 0,47 4,8

Calcio-antagonisti (non diidro.) 0,24 -8,7 -7,8 1,7 -8,0 -7,4 0,39 -0,7

([i):‘crlﬁ‘s‘:;:z)'d'c' e simili 020 53 37 34 50 48 016 04

Agonisti dei recettori imidazolinici 0,18 -5,2 -6,4 1,3 -4,6 -5,2 0,39 -0,6

ACE-inibitori, altre associazioni 0,14 9,7 - 1,1 9,7 - 0,33 0,0

Aliskiren da solo o in associazione 0,02 -26,5 -18,6 0,1 -28,7 -18,3 0,88 3,0

Antagonisti recettore angiotensina

I, calcio-antagonisti e diuretici 0,02 >100 - 0,2 >100 - 0,32 2,4

(triplice ass.)

Zﬁ;’gigﬁ;&;gi’;f{;;‘:{:‘e 34,90 08 -07 3736 01 -01 0,26 0,7
bisoprololo 2,93 3,3 5,2 13,6 3,5 5,0 0,59 -0,2
valsartan/sacubitril 2,28 10,8 - 1,6 32,1 - 3,84 -16,1
olmesartan 2,07 7,9 -1,0 18,0 7,8 9,4 0,31 0,1
ramipril 1,90 -2,4 -0,9 62,3 -1,1 0,0 0,08 -1,4
olmesartan/amlodipina 1,62 11,2 5,4 11,0 11,4 14,7 0,40 -0,2
amlodipina 1,60 0,0 -0,1 29,5 1,7 0,4 0,15 -1,7
nebivololo 1,59 2,2 2,1 17,4 2,4 2,5 0,25 -0,1
olmesartan/idroclorotiazide 1,31 3,5 -4,5 10,8 3,8 5,0 0,33 -0,3
doxazosin 1,22 -1,0 -0,3 7,7 0,1 -0,1 0,43 -1,1
perindopril/amlodipina 0,82 0,5 0,9 5,3 0,9 3,0 0,42 -0,4
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Figura 3.2.1a Farmaci per I'ipertensione e lo scompenso cardiaco, andamento temporale
2014-2023 del consumo (DDD/1000 abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.2.2 Ipolipemizzanti

Nel 2023 i farmaci ipolipemizzanti hanno registrato una spesa pubblica complessiva pari a
1.206 milioni di euro, con un incremento rispetto all'anno precedente del 15,7%. Anche il
consumo ha mostrato un forte incremento dell’8,2%, raggiungendo le 123,0 DDD (Box.
Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Nel corso degli anni, il consumo dei farmaci ipolipemizzanti € aumentato di quasi il 60%,
passando da un valore di 77,7 DDD/1000 abitanti die nel 2014 a uno di 123,0 nel 2023 (CAGR
+4,7%). Il costo medio per DDD, invece, ha registrato una riduzione del 22,0% passando da
0,59 euro nel 2014 a 0,46 nel 2023. Per i farmaci ipolipemizzanti, la prevalenza d’uso tende
ad aumentare con l'eta, rimanendo piu alta nella popolazione maschile fino agli 84 anni, dove
si raggiunge un valore massimo di 52,51% e 48,56% rispettivamente nei maschi e nelle
femmine. Anche il consumo mostra un andamento crescente con I'eta, con valori massimi
che si registrano trai 75 e gli 84 anni, rispettivamente pari a 465,46 DDD nei maschi e 355,99
DDD nelle femmine (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Il valore di spesa pro capite per questi farmaci e stato di 20,50 euro, con un aumento del
15,7% rispetto all'anno precedente e con una variazione media annua nel periodo 2014-2023
del 2,1% (Tabella 3.2.2a). Lincremento di spesa registrato nel 2023 rispetto all'anno
precedente e stato determinato sia dalla crescita dei consumi (+8,2%) sia del costo medio
(+7,0%).

Le statine non associate ad altre molecole rappresentano la categoria terapeutica con la
spesa pro capite e il consumo piu elevati (8,10 euro e 83,9 DDD), stabili rispetto al 2022, e
un costo medio DDD inferiore rispetto al valore medio dei farmaci ipolipemizzanti (0,26 euro).
L'andamento del consumo per questo sottogruppo negli ultimi dieci anni mostra un aumento
pari al 2,1% (Figura 3.3.2a). Ezetimibe in associazione a statine rappresenta, invece, la
seconda categoria con la spesa piu elevata, registrando un valore di 4,02 euro, con un
aumento del 38,3% rispetto all'anno precedente. Per questa categoria, € stato osservato un
aumento altrettanto importante in termini di consumo (+46,3%), che si attesta a 24,5
DDD/1000 abitanti die. Particolarmente interessante € la riduzione del costo medio per
giornata di terapia di ezetimibe, soprattutto in associazione (-5,5%), probabilmente
attribuibile alle scadenze brevettuali avvenute negli ultimi anni. Gli inibitori del PCSK-9
confermano il trend in aumento degli ultimi anni, sia in termini di spesa (+41,4%) che di
consumi (+54,9%), collocandosi al terzo posto per costo medio per DDD (8,82 euro). Si
segnala il recente ingresso di una nuova molecola che agisce come small interfering RNA,
inclisiran, che nel 2023 ha raggiunto una spesa pro capite di 0,34 euro con un forte
incremento rispetto al 2022 (>100%). Inoltre, nel 2023 & stato commercializzato per la prima
volta I'acido bempedoico, first in class degli Inibitori dell’adenosintrifosfato-citrato liasi, sia
da solo che in associazione con ezetimibe, che ha raggiunto nel 2023 una spesa complessiva
di 0,22 euro pro capite. La categoria terapeutica che presenta il costo medio DDD (8.190
euro) e rappresentata dai farmaci per I'alterazione del metabolismo lipidico di origine
genetica, che include il farmaco volanesorsen, indicato, come coadiuvante della dieta in
pazienti adulti affetti da sindrome da chilomicronemia familiare (FCS) confermata
geneticamente e ad alto rischio di pancreatite.

L'atorvastatina risulta il principio attivo pil utilizzato tra i farmaci ipolipemizzanti (52,1 DDD)
e di conseguenza, a maggiore spesa (4,66 euro pro capite), piuttosto stabile rispetto al 2022
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(-0,3%), con un incremento medio annuo del 4,2% negli ultimi dieci anni. Inoltre, si conferma
essere il principio attivo con il minore costo medio per DDD per questa categoria, pari a 0,25
euro. L'associazione ezetimibe/rosuvastatina risulta il secondo principio attivo a maggior
spesa (2,28 euro pro capite), con un incremento di quasi il 50% rispetto al 2022. Tra gli altri
primi dieci principi attivi per spesa annuale, gli anticorpi monoclonali evolocumab e
alirocumab hanno presentato i valori piu elevati di costo medio DDD, rispettivamente pari a
11,13 e 7,18 euro, entrambi registrano notevoli incrementi dei consumi (rispettivamente del
+45,5% e del +62,4%) e nella spesa (+35,3% e +48,8%, rispettivamente; Tabella 3.2.2a).

Leta mediana degli utilizzatori di farmaci ipolipemizanti si attesta intorno ai 71 anni; in
particolare si registra un’eta mediana piu bassa (63 anni) nei soggetti trattati con gli inibitori
del PCSK9, fino ad arrivare ai 72 anni nei soggetti trattati con statine da sole (Tabella 3.2.2b).
Nel 2023 il costo medio per utilizzatore € stato di 106 euro, sebbene si evidenzino notevoli
differenze di costo in base alla categoria considerata, che varia dai 45,9 euro delle statine in
associazione, fino ad arrivare ai 1673,8 euro degli inibitori del PCSK9. Gli utilizzatori di questi
farmaci sono stati esposti a 275,6 giornate di terapia, sebbene anche per questo indicatore
sia possibile notare differenze legate alla categoria terapeutica; mentre gli utilizzatori con
una sola prescrizione sono stati il 3,8%, con i valori pil elevati, tra i gruppi a maggior
prevalenza, per ezetimibe da solo e in associazione con statine (9,1% e 6,6%).

La Regione che nel 2023 ha registrato il valore pil alto in termini di consumo risulta la
Campania, con 139,7 DDD/1000 abitanti die, che presenta inoltre il costo medio piu elevato
(0,58 euro); mentre la Valle d’Aosta € la regione con il valore minore e pari a 78,1 DDD (Tabella
3.2.2c¢). Rispetto al valore medio nazionale, le Regioni del Sud hanno evidenziato un consumo
maggiore (132,2 rispetto a 123,0 DDD/1000 abitanti die), mentre quelle del Nord e del Centro
hanno mostrato minor consumo, pari rispettivamente a 117,7 e 120,5 DDD/1000 abitanti
die. Il Sud registra anche I'incremento di spesa e di consumo piu elevato (rispettivamente
+16,6% e +8,6%) in confronto all’anno precedente, mentre il Centro le variazioni minori
(+13,6% e +7,4%; Tabella 3.2.2c).

Dalle analisi di aderenza e persistenza, la percentuale di soggetti aderenti al trattamento
resta piuttosto stabile, con valori di bassa aderenza in calo del 2% rispetto al 2023 (Figura
3.2.2b), mentre l'alta aderenza e pari al 44,0% degli utilizzatori seguendo un trend di
incremento dal 2019 (Figura 3.2.2c). Trend simile anche sui dati di persistenza a 12 mesi al
trattamento, con valori maggiori nei maschi (53,6%) rispetto alle femmine (47,9%);
complessivamente, la meta dei nuovi utilizzatori € risultata essere persistente al trattamento
(50,0%), in maggior percentuale nelle Regioni del Nord e del Centro, rispetto alle Regioni del
Sud (Figure 3.2.2d e 3.2.2e).

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e durata della terapia e sugli
indicatori di aderenza e persistenza al trattamento stratificati per eta, sesso e area geografica
si rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Ipolipemizzanti

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 1.206,2 (4,6)
A % 2023-2022 15,7
Range regionale spesa lorda pro capite: 12,8 29,8
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 123,0 (9,3)
A % 2023-2022 8,2
Range regionale DDD/1000 ab die: 78,1 140,8

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche

Farmaci ipolipemizzanti, andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo
medio per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.2.2a Farmaci ipolipemizzanti, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die)
per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

sotopppiesasame Tt 0% SN oo A% AKX ey A%
capite ab die DDD
Statine da sole 8,10 -0,6 -2,8 83,9 -0,3 2,1 0,26 -04
Ezetimibe e statine (ass.) 4,02 38,3 4,2 24,5 46,3 21,3 0,45 -5,5
?a“nbtlitczzrrlpﬁ?‘rswggoclonali) 3,06 a4 ) Lo 549 ) 882 87
Omega 3 2,22 2,9 0,8 2,7 5,0 4,2 2,23 -20
Ezetimibe 1,86 8,3 7,5 71 9,1 17,5 0,72 -0,8
Fibrati 0,41 1,2 1,1 3,0 1,6 1,5 038 -05
Inibitore PCSK9 (siRNA) 0,34 >100 - 0,1 >100 - 8,84 0,0
Inibitore della MTP 0,14 16,4 - <0,05 -13,7 - 1079,74 349
Ezetimibe e acido bempedoico 0,12 - - 0,2 - - 2,08 -
Ic?tlgtgrlli :Seilz ng)nosmtnfosfato 0,10 . . 01 . . 2,04 .
Farmaci per l'alterazione
del metabolismo lipidico di origine 0,07 46,6 - <0,05 46,6 - 8190,19 0,0
genetica
eACEnbiton (rpjceass) 0% 183 <02 172 - 085 07
Statine in associazione 0,03 337,6 - 0,3 >100 - 0,24 1,5
Ipolipemizzanti 20,50 15,7 2,1 123,0 8,2 4,7 0,46 7,0
atorvastatina 4,66 -0,3 4,2 52,1 -0,4 4,6 0,25 0,1
ezetimibe/rosuvastatina 2,28 47,4 - 15,8 48,7 - 0,39 -0,9
omega 3 2,22 2,9 0,8 2,7 5,0 4,2 223 20
ezetimibe 1,86 8,3 7,5 71 9,1 17,5 0,72 -0,8
evolocumab 1,60 35,3 - 0,4 45,5 - 11,13 -7,0
rosuvastatina 1,59 6,7 -10,4 16,9 6,6 1,8 0,26 0,1
alirocumab 1,46 48,8 - 0,6 62,4 - 7,18 -8,4
ezetimibe/simvastatina 1,26 2,7 -7,2 53 2,8 4,1 0,65 -0,1
simvastatina 1,26 -7,4 -3,8 10,8 -7,1 -3,8 032 -03
ezetimibe/atorvastatina 0,49 2531 - 3,4 >100 - 0,39 -0,2
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Figura 3.2.2a Farmaci ipolipemizzanti, andamento temporale 2014-2023 del consumo
(DDD/1000 abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.3 Apparato gastrointestinale e metabolismo

| farmaci attivi sull’apparato gastrointestinale e metabolismo rappresentano, nel 2023, la
terza categoria terapeutica a maggior spesa pubblica pari a circa 3.321 milioni di euro e al
12,8% del totale (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).

La spesa pro capite complessiva & stata pari a 56,39 euro, in aumento del 2,2% rispetto
all'anno precedente, prevalentemente determinata dalla spesa dell’assistenza farmaceutica
convenzionata (30,73 euro pro capite; 54,5% del totale). E possibile notare tuttavia, una
riduzione del 5,8% nel canale convenzionale e un concomitante incremento del 13,7% della
spesa da parte delle strutture sanitarie pubbliche, il cui valore pro capite € pari a 25,66 euro
(Tabella 3.1). Analizzando i consumi nel 2023, si registra un valore complessivo di 298,61
DDD/1000 abitanti die, in importante riduzione rispetto al 2022 (-6,1%; Tabella 3.2), di cui
I'85,4% attribuibile alla farmaceutica convenzionata. Anche per i consumi & possibile notare
una riduzione nel canale convenzionale (-8,7%) e un aumento importante da parte delle
strutture sanitarie pubbliche (+13,0%). Complessivamente, negli ultimi cinque anni questi
farmaci hanno registrato un incremento di spesa pubblica, ad eccezione del 2020 in cui si &
registrata una flessione (Figura 3.1), mentre i consumi hanno evidenziano una riduzione nel
2020 e nell’ultimo anno (Figura 3.2).

La spesa pro capite dei farmaci di classe A erogati nel canale convenzionale evidenzia una
profonda variabilita regionale, con la Lombardia che ha registrato un valore piu che doppio
(46,9 euro) rispetto alla PA di Bolzano (17 euro) e a Umbria, Toscana, Emilia Romagna (circa
20 euro; Tabella 3.5 e Figura). La Basilicata ha osservato il consumo pil alto con 320,6
DDD/1000 ab die, seguita subito dopo da Sardegna (318,1 DDD/1000 ab die) e Campania
(312,6 DDD/1000 ab die), praticamente doppio rispetto a quello del’Umbria e della Toscana
(166,1 e 175,5 DDD/1000 ab die, rispettivamente; Tabella 3.6 e Figura). Campania, Calabria
e Puglia sono le regioni con la maggior spesa da parte delle strutture sanitarie pubbliche,
rispettivamente pari a 35, 32,5 e 32,4 euro (Tabella 3.7 e Figura), mentre Valle d’Aosta, PA
Bolzano e Lombardia sono quelle con minor spesa (14,8, 15,4 e 17,5 euro, rispettivamente);
Emilia R. (67,5 DDD) e Lombardia (25,4 DDD) presentano il valore maggiore e minore in
termini di consumo (Tabella 3.8 e Figura).

Lanalisi del profilo di farmacoutilizzazione per fascia d’eta e sesso, comprendente
farmaceutica convenzionata e distribuzione per conto, documenta un progressivo incremento
dell’'uso dei farmaci appartenenti a questa categoria al crescere dell’eta per entrambi i sessi,
con un trend piu marcato dai 45 anni. Parallelamente anche la spesa pro capite presenta un
andamento simile, fino a raggiungere il valore massimo di 146,5 euro nei maschi con piu di
75 anni (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Nel 2023 per questo ATC si evidenzia il ricorso a specialita medicinali piu costose nel canale
della farmaceutica convenzionata (effetto mix: +5,7%), sottolineata anche dall’'incremento
del costo medio DDD (+3,2%), nonostante una riduzione dei prezzi (-2,3%) (Figura 3.4 e
Tabella 3.9). Sono soprattutto le insuline e analoghi iniettabili ad azione lenta, le associazioni
di ipoglicemizzanti orali e gli analoghi del GLP-1, a registrare un andamento simile a quello
del primo livello ATC, con valori rispettivamente pari a +25,9%, +23,3% e +5,1% per l'effetto
mix e il +25,9%, il +22,3% e il +5,5% per il costo medio DDD. Sostanzialmente stabili risultano
invece i prezzi, che sono in riduzione per le insuline ed analoghi ad azione rapida (-11,1%) e
per gli antagonisti dei recettori degli oppioidi periferici (-6,2%). Gli inibitori di pompa
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protonica si confermano al primo posto in termini di spesa (11,09 euro pro capite) e al
secondo posto in termini di consumo (76,6 DDD/1000 abitanti die), registrando un
decremento dei consumi (-1,4%), della spesa (-3,0%) e un ricorso a specialita meno costose
(effetto mix: -1,6%). Al secondo posto per spesa lorda pro capite si posiziona la vitamina D e
analoghi (4,01 euro), per i quali si evidenziano riduzioni importanti sia della spesa (-14,9%)
che dei consumi (-14,6%) nel 2023. Analoghe riduzioni si osservano anche per la categoria
del calcio in associazione con vitamina D e/o altri farmaci, con decrementi pari al 5,0% della
spesa e al 5,1% dei consumi. Nel caso delle gliflozine (inibitori del co-trasportatore SGLT2) e
degli inibitori della DPP-4 si evidenzia un aumento dei consumi, rispettivamente pari al 23%
e >100%, nonché il ricorso a specialita medicinali meno costose (effetto mix: -2,6% e -31,0%).
Per queste categorie si rileva una sostanziale stabilita dei prezzi per le gliflozine e una
riduzione del 31,0% per gli inibitori DPP-4. Per entrambi invece, si registra una riduzione del
costo medio paria 2,6% e a 32,7%.

Il pantoprazolo e il colecalciferolo sono le molecole a piu alta spesa pro capite
(rispettivamente 4,51 e 3,36 euro) e insieme costituiscono la principale voce di costo della
spesa farmaceutica convenzionata dei farmaci per I'apparato gastrointestinale (25,6%)
(Tabella 3.10). Queste due molecole si confermano ai primi posti, considerando i primi 30
principi attivi per spesa convenzionata (rispettivamente 265,5 e 198,0 milioni di euro),
analogamente all’anno precedente (Tabella 3.11), insieme a esomeprazolo (131,1 min),
mesalazina (127,1 min), omeprazolo (121,3 min), lansoprazolo (117,9 min), metformina (98,9
min) e rifaximina (80,1 min).

Semaglutide (9,34 euro), dulaglutide (4,88 euro) e rifamixina (2,08 euro) si collocano nella
lista dei farmaci a maggior costo per giornata di terapia in regime di assistenza convenzionata
(Tabella 3.12). Si collocano invece tra i primi 30 principi attivi a minor costo per giornata di
terapia il colecalciferolo (0,08 euro), la metformina (0,20 euro) e 'omeprazolo (0,33 euro)
(Tabella 3.13).

L'acido ursodesossicolico & I'unico principio attivo di questa categoria terapeutica presente
nella lista dei primi 30 principi attivi a maggior aumento di spesa convenzionata rispetto
all'anno precedente (+5,5%), attribuibile a un marcato aumento dei consumi (+5,4%) (Tabella
3.14). Si classificano tra i primi trenta principi attivi a maggiore riduzione di spesa
convenzionata rispetto al 2022 otto molecole dell’ATC A: dulaglutide (-19,9%), insulina lispro
(-17,6%), colecalciferolo (-16,9%), insulina aspart (-14,0%), magaldrato (-12,1%), semaglutide
(-10,5%), lansoprazolo (-7,7%) e omeprazolo (-4,6%) (Tabella 3.15).

Sei dei 30 principi attivi a maggior consumo in regime di assistenza convenzionata (Tabella
3.16) appartengono alla categoria dei farmaci dell’apparato gastrointestinale e metabolismo.
Il colecalciferolo si colloca al primo posto con un valore di 116,7 DDD/1000 abitanti die,
confermandosi anche per il 2023 il principio attivo piu prescritto all’'interno della categoria.
Seguono, il pantoprazolo con 29,4 DDD/1000 abitanti die e la metformina con 23,0 DDD/1000
abitanti die. | restanti principi attivi sono rappresentati dagli inibitori della pompa protonica
omeprazolo (17,1 DDD), esomeprazolo (15,9 DDD) e lansoprazolo (12,5 DDD).

Sul versante degli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche, si evidenzia un
aumento dei consumi (+12,7%), il ricorso a specialita medicinali piu costose (effetto mix:
+7,4%) e una riduzione dei prezzi (-6,3%) (Figura 3.5 e Tabella 3.17), accompagnata da un
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aumento della spesa del 13,4%. Gli analoghi del recettore GLP-1 sono il sottogruppo a
maggior spesa con un valore pro capite di 6,55 euro, in aumento del 32,7% rispetto al 2022.
Tale incremento ¢ attribuibile ad un incremento dei consumi (+34,8%) e al ricorso a specialita
medicinali piu costose (effetto mix: +4,2%). Seguono gli enzimi con un valore di 5,78 euro, in
aumento del 2,7% rispetto all'anno precedente, interamente attribuibile ad un aumento dei
consumi (+14,4%). Per questo sottogruppo si evidenzia infatti, una riduzione dei prezzi e del
costo medio DDD rispettivamente del 6,1% e del 10,2%, attribuibili alla rinegoziazione di
alcuni principi attivi. | pil importanti incrementi nella spesa sono stati registrati per gli altri
farmaci utilizzati nella terapia biliare (>100%), attribuibile ad un aumento dei consumi
(>100%) e al ricorso a specialita medicinali piu costose (effetto mix: +14,6%). Anche gli
inibitori del co-trasportatore SGLT2 osservano un aumento del 62,3% della spesa,
interamente attribuibile ad un aumento dei consumi (+66,5%) e al ricorso a specialita
medicinali piu costose (effetto mix: +1,9%), soprattutto se si considera la riduzione dei prezzi
(-4,3%) e del costo medio DDD (-2,5%).

Analizzando i principi attivi di questo gruppo di farmaci, si evidenzia come semaglutide e
dulaglutide costituiscano il 24,2% della spesa (Tabella 3.18). Si evidenzia invece, un costo
medio DDD elevato per gli enzimi quali, ad esempio, alglucosidasi alfa, agalsidasi alfa,
agalsidasi beta, imiglucerasi, idursulfasi, prevalentemente utilizzati nel trattamento di
malattie rare. Linsulina glargine invece, rappresenta da sola il 10,4% dei consumi della
categoria, dato sostanzialmente stabile rispetto all'anno precedente. Semaglutide e
dulaglutide sono inoltre, presenti nella lista dei primi 30 principi attivi per spesa delle
strutture sanitarie pubbliche con un valore assoluto rispettivamente di 185,6 e 179 milioni
(Tabella 3.19). Soprattutto la semaglutide evidenzia, rispetto al 2022, un passaggio di rango
dal ventisettesimo al decimo posto e una differenza importante del costo medio DDD tra
quello riscontrato nella farmaceutica convenzionata (9,3 euro) e quello delle strutture
sanitarie pubbliche (3,03 euro). Questo principio attivo si trova inoltre, tra i primi 30 a
maggiore incremento di spesa (Tabella 3.20), avendo registrato un aumento dell’84,2%,
interamente attribuibile ad un aumento dei consumi (+96,7%). Evidenziano un elevato
incremento di spesa anche dapagliflozin (+70,1%), empagliflozin (+69,9%), I'insulina degludec
associata alla liraglutide (+24,5%) e l'agalsidasi beta (+22,7%). Tali incrementi sono
principalmente attribuibili ad un aumento dei consumi. Nella lista dei primi 30 principi attivi
a maggiore riduzione di spesa sono presenti, per i farmaci attivi sull’apparato gastrointestinale
e metabolismo, I'insulina glargine (-1,1%) e l'alglucosidasi alfa (-0,7%) (Tabella 3.21). Nella
lista dei primi 30 principi attivi a maggior costo medio per giornata di terapia, selezionati tra
i primi 100 a maggior spesa, per I’ATC A sono presenti 3 ERT (terapia enzimatica sostitutiva):
imiglucerasi (1.096,5 euro), indicato nella malattia di Gaucher di tipo 1 o 3 con significative
manifestazioni cliniche non neurologiche, alglucosidasi alfa (960,5 euro), utilizzato nei
pazienti con malattia di Pompe, e 'agalsidasi beta (483,6 euro), indicato nella malattia di
Fabry (Tabella 3.22). Nell’elenco delle molecole a minor costo medio DDD, sono presenti sei
molecole appartenenti all’ATC A, I'insulina glargine (0,89 euro), dapagliflozin (1,18 euro),
empagliflozin (1,37 euro), dulaglutide (2,05 euro), semaglutide (3,03 euro), insulina
degludec/liraglutide (3,46 euro) (Tabella 2.23). In totale, nove molecole si collocano nella
lista dei primi 30 principi attivi per consumo tra quelli acquistati dalle strutture sanitarie
pubbliche nel 2023: insulina glargine (4,5 DDD), dulaglutide (4,1 DDD), dapagliflozin (3,6
DDD), colecalciferolo (3,1 DDD), semaglutide (2,9 DDD), empagliflozin (2,1 DDD),
pantoprazolo (1,8 DDD), linagliptin (1,6 DDD) e dapagliflozin/metformina (1,5 DDD) (Tabella
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3.24). Per questi principi attivi si registrano importanti aumenti rispetto al 2022. Semaglutide
passa dal ventisettesimo al quattordicesimo rango ed empagliflozin dal trentatreesimo al
ventesimo.

Se si considerano complessivamente i valori di spesa dell’assistenza convenzionata e delle
strutture sanitarie pubbliche, pantoprazolo (274,1 min), dulaglutide (240,7 min), semaglutide
(231,5 min), colecalciferolo (198,6 min) ed esomeprazolo (131,6 min), si collocano nella lista
dei primi 30 principi attivi a maggior spesa (Tabella 3.25). Colecalciferolo (119,8 DDD),
pantoprazolo (31,2 DDD), metformina (23,3 DDD), omeprazolo (18,1 DDD), esomeprazolo
(16 DDD) e lansoprazolo (13,4 DDD) risultano essere invece, in quella dei primi 30 a maggior
consumo (Tabella 3.26). Infine, la Tabella 3.30 evidenzia il diverso andamento in termini di
spesa, consumo e costo medio per DDD tra il canale della convenzionata e quello degli
acquisti diretti per gli antidiabetici, i farmaci per I'ulcera peptica e malattia da reflusso
gstroesofageo (MRGE).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Apparato gastrointestinale e metabolismo

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 3.320,7 (12,8)
A % 2023-2022 2,2
Range regionale spesa lorda pro capite: 32,4 72,9
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 298,7 (22,6)
A % 2023-2022 -6,1
Range regionale DDD/1000 ab die: 212,7 361,8

comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
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Distribuzione per eta e sesso della spesa, della prevalenza d’uso e dei consumi in regime di
assistenza convenzionata e distribuzione per conto 2023 (Figura e Tabella)
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Fascia Spesa lorda pro capite DDD/1000 ab die

d’eta Maschi Femmine Totale Maschi Femmine Totale

0-4 1,4 1,3 1,3 61,1 60,3 60,7

5-14 1,8 1,8 1,8 18,4 19,8 19,1

15-24 4,6 4,5 4,6 22,4 30,3 26,2

25-34 7,0 7,3 7,1 31,0 47,2 38,9

35-44 12,1 11,5 11,8 52,7 80,2 66,4

45-54 26,5 23,0 24,7 111,2 176,7 144,2

55-64 63,6 51,5 57,4 257,2 400,9 330,9

65-74 121,8 96,5 108,5 518,8 733,7 632,1

75+ 146,5 127,5 135,3 761,2 1023,8 916,6

431

TORNA ALL'INDICE



L'uso dei farmaci in Italia

Rapporto Nazionale. Anno 2023

3.3.1 Antidiabetici

Nel 2023 la categoria degli antidiabetici ha registrato una spesa pubblica complessiva di
1.450,7 milioni di euro, pari al 5,6% della spesa farmaceutica comprensiva della
convenzionata e degli acquisti da parte delle strutture pubbliche, in aumento del 7,6%
rispetto all'anno precedente. Anche i consumi hanno mostrato un aumento del 4,5%,
arrivando al valore complessivo di 71,4 DDD/1000 ab die, circa il 5,4% dei consumi totali
(Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Analizzando I'andamento negli ultimi 10 anni e possibile notare come il consumo di questi
farmaci sia aumentato, passando da 62,3 a 71,4 DDD ogni mille abitanti die, con una
variazione media annuale (CAGR) dell’1,4%. Il costo per giornata di terapia invece, &
aumentato in media del 4,8% all'anno, passando dal valore di 0,59 euro nel 2014 a 0,95 euro
nel 2023. Tali andamenti indicano un utilizzo sempre maggiore di farmaci ad alto costo e di
piu recente introduzione in terapia, come ad esempio gli analoghi del GLP-1, le gliptine e le
gliflozine.

Per gli antidiabetici la prevalenza d’uso tende ad aumentare con I'eta, mostrando un divario
crescente tra femmine e maschi a partire dai 45 anni d’eta (rispettivamente 2,54% e 3,75%),
fino ad arrivare ad un valore massimo negli ultraottantacinquenni rispettivamente di 18,46%
e 24,59%. Anche il consumo mostra un andamento crescente con I'eta, con valori massimi
che si registrano nella fascia compresa tra i 75 e gli 84 anni (180,03 DDD nelle femmine e
265,10 nei maschi), per poi decrescere leggermente negli ultraottantacinquenni (146,22 DDD
nelle femmine e 208,05 DDD nei maschi).

Nel 2023, la spesa pro capite, per questa categoria di farmaci, & stata di 24,65 euro, con una
variazione media annuale, negli ultimi dieci anni, pari al 6,2% (Tabella 3.3.1a). Lincremento
di spesa (+7,6%) nell’'ultimo anno, tuttavia, € legato sia ad un aumento dei consumi (+4,5%),
che del costo medio DDD (+2,9%).

Analizzando le categorie terapeutiche, gli analoghi del GLP-1 sono i farmaci a maggior spesa
pro capite (8,38 euro) e osservano un aumento del 17,9%, rispetto all’anno precedente,
esclusivamente attribuibile ad un incremento dei consumi (+26,4%). Per questa categoria
terapeutica si registra infatti, una riduzione del costo medio del 6,7%. Le gliflozine
rappresentano la seconda categoria a maggior spesa (3,04 euro), in aumento del 60,1%
rispetto al 2022. Anche per questa categoria si registra un aumento dei consumi del 65,6% e
una riduzione del costo medio del 3,3%. Le insuline combinate (long/intermediate con fast)
evidenziano, invece, la maggiore riduzione di spesa (-36,1%), attribuibile sia a una riduzione
del consumo (-31,4%) che del costo medio (-6,9%).

La metformina si conferma il farmaco piu utilizzato nel trattamento del diabete (23,3 DDD
ogni 1000 abitanti die quando usata da sola, pari al 32,6% del totale), seguita dagli analoghi
del GLP-1 (circa 8,2 DDD/1000 abitanti die, pari all’11,5% del totale) e dalle insuline fast
acting (7,7 DDD/1000 ab die, pari al 10,8% del totale). Le gliflozine da sole riportano un
consumo di 6,5 DDD/1000 ab die, che diventa pari a 9,7 DDD/1000 ab die, circa il 13,6% del
totale, quando considerate anche in associazione alla metformina. Le gliptine, sia da sole che
in associazione alla metformina, registrano un consumo stabile o in lieve diminuzione rispetto
all'anno precedente. Nonostante non siano piu raccomandati dalle principali Linee Guida
nazionali e internazionali, risultano ancora molto utilizzati i farmaci ad azione secretagoga
(sulfaniluree, da sole o in associazione, e glinidi), con un consumo complessivo pari a 6,4
DDD/1000 ab die, sebbene in costante e forte diminuzione come evidenziato dal CAGR. Le
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insuline associate ad analoghi del GLP-1 sono la categoria a maggior costo medio per giornata
di terapia con un valore di 4,39 euro, seguite dagli analoghi del GLP-1 con 2,81 euro.
Metformina e sulfaniluree, non associate ad altri principi attivi, presentano invece il valore
piu basso di 0,20 euro. Nel complesso € possibile notare una riduzione del costo medio DDD
delle categorie di pil recente introduzione sia se si considerano specialita medicinali con un
singolo principio attivo che quelle in associazione ad altri.

Confermando I'andamento di spesa e consumo delle categorie terapeutiche, la dulaglutide
e il principio attivo con il valore pro capite piu alto (4,09 euro), seguito dalla semaglutide
(3,93 euro) che mostra un aumento del 52,3%, rispetto all'anno precedente, attribuibile ad
un aumento dei consumi (+75,9%). Questo principio attivo osserva infatti una riduzione del
costo medio del 13,4%. Complessivamente le gliflozine mostrano un aumento dei consumi
del 65,6%, trainate dai principi attivi dapagliflozin (+81,1%) ed empagliflozin (+60,4%). Il costo
medio DDD piu alto si registra per I'insulina degludec associata alla liraglutide (4,44 euro),
seguita dalla semaglutide (3,50 euro).

Analizzando I'andamento nel tempo dei consumi delle principali categorie terapeutiche, &
possibile notare come, a partire dal 2021, si sia verificata una lieve riduzione nei consumi
delle insuline, sia long che fast acting, e un deciso incremento delle gliflozine e degli analoghi
del GLP-1, mentre con un trend di aumento stabile nel tempo la metformina si conferma il
farmaco piu utilizzato nel trattamento del diabete dal 2014 (Figura 3.3.1a). L'eta mediana
degli utilizzatori di antidiabetici si attesta intorno ai 71 anni, oscillando dai 79 anni dei soggetti
in trattamento con sole gliptine, scelta coerente con la maggiore tollerabilita di questi farmaci
anche se a discapito del beneficio sulle complicanze croniche, ai 67 anni di quelli esposti a
gliflozine e analoghi del GLP-1 (Tabella 3.3.1b). Nel 2023 il costo medio per utilizzatore &
stato di 357,1 euro, sebbene ci siano notevoli differenze in base alla categoria considerata.
Gli analoghi del GLP-1 mostrano infatti, i valori piu elevati di costo sia come monocomponenti
(809,2 euro), che associati alle insuline (749,4 euro). La metformina invece, mostra il valore
piu basso di costo sia nei medicinali in cui & presente come unico principio attivo (38,3 euro),
che in quelli in cui si trova in associazione alle sulfaniluree (49,5 euro). Gli utilizzatori di
antidiabetici sono stati mediamente in terapia per 374,8 giornate di terapia, sebbene anche
nell’'esposizione sia possibile notare differenze legate alla categoria terapeutica. Gli utilizzatori
degli analoghi del GLP-1 e delle sulfaniluree, infatti, hanno evidenziato una maggiore
intensita d’uso (rispettivamente di 275,7 e 272,6 DDD), mentre gli utilizzatori di acarbosio
hanno registrato valori decisamente piu bassi (108 DDD). Nel 2023, gli utilizzatori con una
sola prescrizione di antidiabetici sono stati il 3,4%, con valori particolarmente elevati nel
caso delle insuline che hanno registrato il 19,0% per le intermediate, il 16,5% per le
combinate, il 14,5% per le long acting, il 12,7% per quelle associate ad analoghi GLP-1 e il
10,9% per le fast acting. Particolarmente basso € invece il valore dei soggetti che hanno
ricevuto una sola prescrizione nel caso delle gliptine associate alla metformina (3,9%) o
associate a pioglitazone (4,3%).

La prevalenza d’uso & complessivamente del 6,5%, maggiore al Sud e Isole (7,7%) e piu bassa
al Nord (5,5%) e al Centro (6,7%) (Tabella 3.3.1c). A livello regionale & possibile notare
un’estrema variabilita, si passa infatti da un valore di 8,8% in Calabria al 3,9% della PA di
Bolzano. Anche il costo per utilizzatore evidenzia una differenza percentuale tra i due valori
estremi di piu del 100%, andando dal valore minimo di 234,7 euro dell’Emilia Romagna a
quello massimo della Lombardia di 593,8 euro. Ogni utilizzatore & stato esposto alla terapia
con antidiabetici per 374,8 giornate.
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Analizzando I'aderenza al trattamento invece, si evidenzia un valore di bassa aderenza del
23,9%, in riduzione del 12,0% rispetto al 2022 (Figura 3.3.1b). Le femmine mostrano
percentuali maggiori di bassa aderenza (28,1%) rispetto agli uomini (23,9%), sebbene siano
questi ultimi a evidenziare la riduzione maggiore rispetto all'anno precedente. L'alta aderenza
e pari al 34,3% degli utilizzatori seguendo un trend di incremento dal 2019 (Figura 3.3.1c). |
maschi risultano essere piu alto aderenti delle femmine e registrano il maggiore incremento
nell’'ultimo anno. Per quanto riguarda la persistenza al trattamento invece, il 47,5% dei
soggetti risulta essere persistente alla terapia dopo 12 mesi, con valori maggiori nei maschi
e dunque andamenti simili a quelli evidenziati per 'aderenza (Figura 3.3.1d). Analizzando
I'andamento per area geografica, infine, & possibile osservare come al Nord siano piu
persistenti al trattamento rispetto al Centro e al Sud e isole (Figura 3.3.1e).

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e durata della terapia e sugli
indicatori di aderenza e persistenza al trattamento stratificati per eta, sesso e area geografica
si rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE

Antidiabetici
Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 1.450,7
A % 2023-2022
Range regionale spesa lorda pro capite: 13,9
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 71,4

A% 2023-2022
Range regionale DDD/1000 ab die: 44,6

(5,6)
7,6
33,4

(5,4)
4,5
89,3

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche

Antidiabetici, andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo medio
giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.3.1a Antidiabetici, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze st:a A% CAGR% [;3([,)({ A% CAGR% :1‘;2‘:) A%
capite 23-22 14-23 ab die 23-22 14-23 DDD 23-22

ATl A G T 838 179 27,0 8,2 264 301 281 -6,7

(glucagon-like peptide-1)

Gliflozine (inibitori SGLT2) da sole 3,04 60,1 - 6,5 65,6 - 1,29 -3,3

Insuline fast acting 2,92 -13,8 -2,9 7,7 -3,1 -0,8 1,04 -11,1

Insuline long acting 2,09 -9,7 -1,7 6,1 -3,2 1,6 0,94 -6,7

Metformina 1,69 1,3 2,2 23,3 -0,5 1,3 0,20 1,8

Insuline associate ad analoghi

del GLP-1 (glucagon-like peptide-1) 148 265 ) 0,9 338 ) 4,39 =4

Qhﬂozmg (!n|b|tor| SGLT2) ' 1,45 14,5 : 3.2 19,6 R 1,23 -4,2

in associazione a metformina

Gliptine (inibitori della DPP-4) 1,18 19,8 3,7 36 27 9,8 0,90 21,9

da sole

Gliptine (inibitori della DPP-4)

in associazione a glifozine 0,77 55,4 - 1,2 63,5 - 1,74 -4,9

(inibitori SGLT2)

Gliptine (inibitori della DPP-4) 0558 -346 6,1 2,2 8,9 0,7 074  -282

in associazione a metformina

Sulfaniluree da sole 0,35 -17,7 -4,8 4,9 -19,3 -8,1 0,20 2,0

Glitazoni da soli 0,16 12,3 -0,8 0,9 10,0 -0,1 0,49 2,1

Repaglinide 0,14 -22,6 12,2 1,0 -23,6 -13,0 0,40 1,2

GI|tazon|_|n associazione a 0,14 76  -118 06 44 6,1 0,60 3,4

metformina

Acarbosio 0,11 -9,6 -5,4 0,4 -9,7 -4,7 0,72 0,1

Gliptine (inibitori della DPP-4) 007 72 446 02 28 493 112 46

in associazione a pioglitazone

Insuline combinate

L 0,04 -36,1 -21,0 0,1 -31,4 -199 1,12 -6,9

Sulfamlure_e in associazione 0,04 279 -20,0 0,5 281 -20,1 0,21 03

a metformina

Sulfaniluree in associazione 001 -221 -122 <005 -222 11,2 1,06 02

a pioglitazone

Insuline intermediate acting 0,00 -19,0 -35,8 0,0 -16,2 -29,5 0,47 -3,4

Antidiabetici 24,65 7,6 6,2 71,4 4,5 1,4 0,95 2,9
dulaglutide 4,09 1,1 - 4,7 11,8 - 2,41 -9,6
semaglutide 3,93 52,3 - 3,1 75,9 - 3,50 -13,4
metformina 1,69 1,3 2,2 23,3 -0,5 1,3 0,20 1,8
dapagliflozin 1,58 70,0 - 3,7 81,1 - 1,18 -6,1
insulina glargine 1,51 -2,7 -2,5 46 -1,2 1,2 0,90 -1,5
insulina degludec/liraglutide 1,34 25,3 - 0,8 32,8 - 4,44 -5,7
insulina lispro 1,22 -18,0 -4,7 3,5 -3,7 -1,3 0,94 -14,9
insulina aspart 1,22 -14,8 -4,1 3,0 -3,6 -2,1 1,11 -11,6
empagliflozin 1,04 68,8 - 2,1 60,4 - 1,37 53
linagliptin 0,84 7,1 24,6 1,9 11,0 27,8 1,23 -3,5
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Figura 3.3.1a Antidiabetici, andamento temporale 2014-2023 del consumo (DDD/1000
abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.3.2 Farmaci per l'ulcera peptica e MRGE

Nel 2023 la categoria dei farmaci per I'ulcera peptica e MRGE ha registrato una spesa pubblica
complessiva di 704,7 milioni di euro, pari al 2,7% della spesa farmaceutica comprensiva della
convenzionata e degli acquisti da parte delle strutture pubbliche, in riduzione del 5,7%
rispetto all’anno precedente. Anche i consumi hanno mostrato una diminuzione del 3,1%,
arrivando al valore complessivo di 83,5 DDD/1000 ab die, circa il 6,3% dei consumi totali
(Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Analizzando I'andamento negli ultimi dieci anni & possibile notare come il consumo di questi
farmaci sia diminuito nel tempo, passando da 89,3 a 83,5 DDD ogni mille abitanti die, con
una variazione media annuale (CAGR) dello 0,7%. Il costo per giornata di terapia, invece, si &
ridotto in media del 3,1% all'anno, passando dal valore di 0,54 euro nel 2014 a quello di 0,39
nel 2023.

Per i farmaci dell’ulcera peptica e MRGE la prevalenza d’uso tende ad aumentare con l'eta,
rimanendo leggermente pil alta nella popolazione femminile fino agli 84 anni, per poi
arrivare negli ultraottantacinquenni ad un valore massimo di 65,29% e 62,20%
rispettivamente nelle femmine e nei maschi. Anche il consumo mostra un andamento
crescente con l'eta, con valori massimi che si registrano negli ultraottantacinquenni,
rispettivamente pari a 330,18 DDD nelle femmine e 344,87 nei maschi.

Nel 2023, la spesa pro capite, per questa categoria di farmaci, & stata di 11,97 euro, con una
variazione media annuale, dal 2014 al 2023, pari al -3,8% (Tabella 3.3.2a). La riduzione di
spesa (-5,7%) dell’ultimo anno, tuttavia, & legata sia ad una riduzione dei consumi (-3,1%)
che del costo medio DDD (-2,7%).

Analizzando le categorie terapeutiche, gli inibitori della pompa protonica sono la categoria
a maggior spesa pro capite (11,35 euro) e osservano una riduzione del 2,5%, rispetto all'anno
precedente, attribuibile sia ad una lieve contrazione dei consumi (-0,9%), che del costo medio
DDD (-1,7%). Gli altri farmaci per l'ulcera peptica e malattia da reflusso gastroesofageo
(MRGE), che comprende i medicinali a base di alginato, bicarbonato e sucralfato, sono la
categoria che registra la maggiore riduzione di spesa, attribuibile soprattutto a una riduzione
di consumi (-88,0%) e solo parzialmente ad una riduzione del costo medio DDD (-11,9%). Le
prostaglandine sono la categoria a maggior costo medio DDD, con un valore di 0,96 euro, in
riduzione del 2,2% rispetto all'anno precedente, sebbene si sia registrata una riduzione anche
degli altri indicatori considerati (spesa -12,5% e consumi -10,5%). Gli antagonisti dei recettori
dell’istamina H2, sono la terza categoria a maggior spesa con un valore pro capite di 0,06
euro, in aumento del 17,2%. Tale incremento € interamente attribuibile ad un aumento dei
consumi (+20,9%), vista la riduzione del costo medio DDD del 3,0%.

Gli inibitori della pompa protonica, pantoprazolo (4,66 euro), esomeprazolo (2,24 euro),
omeprazolo (2,13 euro) e lansoprazolo (2,03 euro) rappresentano i primi principi attivi a
maggiore spesa. Per questi farmaci si registra complessivamente una riduzione del costo
medio DDD, che va da un valore di 0,32 euro per I'omeprazolo a uno di 0,42 euro per il
lansoprazolo. | consumi sono maggiori per il pantoprazolo (31,2 DDD) e in aumento rispetto
all'anno precedente dell’1,9%, seguono 'omeprazolo (18,1 DDD, -2,2%), 'esomeprazolo (16,0
DDD, +0,8%) e il lansoprazolo (13,4 DDD, -6,5%).

442




Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

Per I'associazione alluminio idrossido/magnesio idrossido si evidenzia un aumento di tutti
gli indicatori considerati (spesa +114,1%, consumo +14,8%, costo medio DDD +86,5%).

Analizzando complessivamente 'andamento nel tempo dei consumi delle principali categorie
terapeutiche, & possibile notare come il consumo degli inibitori della pompa protonica abbia
registrato una riduzione tra il 2016 e il 2018, per poi tornare a crescere nel 2022 e ridursi
nell’'ultimo anno. Gli altri farmaci per I'ulcera peptica e MRGE invece, hanno subito una
riduzione a partire dal 2021 (Figura 3.3.2a).

L'eta mediana degli utilizzatori di farmaci per I'ulcera peptica e MRGE si attesta intorno ai 69
anni, oscillando dai 64 anni dei soggetti in trattamento con gli antagonisti del recettore H2,
ai 72 anni di quelli esposti alle prostaglandine (Tabella 3.3.2b). Nel 2023 il costo medio per
utilizzatore € stato di 60,85 euro, sebbene si evidenzino alcune differenze in base alla
categoria considerata. Le prostaglandine mostrano infatti, i valori piu elevati di costo (62,06
euro), mentre gli antiacidi quello pil basso (16,77 euro). Gli utilizzatori di questi farmaci sono
stati esposti a 150,8 giornate di terapia, sebbene anche per questo indicatore sia possibile
notare differenze legate alla categoria terapeutica. Gli utilizzatori degli inibitori di pompa
protonica, infatti, hanno evidenziato una maggiore intensita d’uso, (154,47 DDD), mentre gli
utilizzatori di antiacidi hanno registrato valori decisamente piu bassi (27,76 DDD). Nel 2023,
gli utilizzatori con una sola prescrizione di farmaci per ulcera peptica e MRGE sono stati il
18,08%, con valori particolarmente elevati nel caso degli altri farmaci per 'ulcera peptica
(56,13%). Gli inibitori di pompa protonica mostrano il valore pil basso della categoria, pari
a17,44%.

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e durata della terapia si rimanda
al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE

Farmaci per l'ulcera peptica e MRGE

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 704,7
A % 2023-2022
Range regionale spesa lorda pro capite: 7,0
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 83,5
A % 2023-2022
Range regionale DDD/1000 ab die: 50,7

2,7)
-5,7
18,2

(6,3)
-3,1
122,4

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche

Andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo medio per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.3.2a Farmaci per l'ulcera peptica e MRGE, spesa pro capite e consumo (DDD/1000
abitanti die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze sz‘:a A% CAGR% 23(')30/ A% CAGR% ::f:l‘; A%
capite 23-22 14-23 ab die 23-22 14-23 DDD 23-22

Inibitori della pompa protonica 11,35 -2,5 -3,3 80,5 -0,9 0,0 0,39 -1,7

Antiacidi 0,51 -10,6 2,5 2,4 -10,1 2,0 0,59 -0,6

Antagonisti del recettore H2 0,06 17,2 -17,0 0,3 209 -19,7 0,61 -3,0

Altri farmaci per I'ulcera peptica

e malattia da reflusso 0,04 -89,4 -25,5 0,2 -88,0 -24,6 0,51 -11,9

gastroesofageo (MRGE)

Prostaglandine 0,01 -12,5 -11,1 <0,05 -10,5 -10,1 0,96 -2,2

Farmaci per l'ulcera peptica

e pep 11,97 57 38 835 31 07 039 26
pantoprazolo 4,66 0,3 -0,7 31,2 1,9 3,6 0,41 -1,6
esomeprazolo 2,24 -0,6 -2,0 16,0 0,8 1,8 0,38 -1,4
omeprazolo 2,13 -4,7 -4,8 18,1 -2,2 -1,3 0,32 -2,6
lansoprazolo 2,03 -7,5 -7,0 13,4 -6,5 -4,8 0,42 -1,1
magaldrato 0,50 -11,8 2,4 2,3 -10,0 2,3 0,60 -2,0
rabeprazolo 0,29 -8,4 -5,4 1,7 -5,6 -4,3 0,45 -3,0
famotidina 0,06 17,2 32,2 0,3 20,9 35,3 0,61 -3,0
sucralfato 0,04 20,3 -1,0 0,2 19,1 -1,8 0,49 1,0
?d"r‘(‘):‘s'i'(‘j'g idrossido/magnesio 4 51 5100 72 <005 148 -38 106 865
misoprostolo 0,01 -12,5  -111 <0,05 -10,5 -10,1 0,96 -2,2

Figura 3.3.2a Farmaci per l'ulcera peptica e MRGE, andamento temporale 2014-2023 del
consumo (DDD/1000 abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.3.3 Malattie da alterata funzionalita del metabolismo cellulare

Nel 2023 i farmaci per le malattie da alterata funzionalita del metabolismo cellulare hanno
registrato una spesa complessiva di 629 milioni di euro, pari al 2,4% della spesa farmaceutica
comprensiva della convenzionata e degli acquisti da parte delle strutture pubbliche e in
aumento del 18,2% rispetto all'anno precedente (Box. Principali indici di spesa, di consumo
e di esposizione).

Analizzando I'andamento temporale degli ultimi 10 anni, € possibile notare come la spesa
pro capite di questi farmaci sia aumentata, passando da 3,8 a 10,69 euro, con una variazione
media annuale (CAGR) del 10,9% (Tabella 3.3.3a). Il costo per giornata di terapia invece, &
diminuito in media dell’8,0% all'anno, passando dal valore di 447,3 euro nel 2014 a uno di
194,1 nel 2023.

Nel 2023, I'aumento della spesa pro capite di questi farmaci (+18,2%), € principalmente
dovuto ad un aumento dei consumi (+54,4%) che si attestano a 0,2 DDD (Tabella 3.3.3a).

Analizzando le categorie terapeutiche, i farmaci per il trattamento dell’amiloidosi ereditaria
da transtiretina sono la categoria a maggior spesa pro capite (3,08 euro) e osservano un
aumento del 65,8%, rispetto all'anno precedente, esclusivamente attribuibile ad un
incremento dei consumi (+90,8%). Per questa categoria si registra infatti, una riduzione del
costo medio del 13,1%. La terapia enzimatica sostitutiva utilizzata nella malattia di Fabry
rappresenta la seconda categoria a maggior spesa (1,87 euro), in aumento del 9,3% rispetto
al 2022. Anche per questa categoria si registra un aumento dei consumi del 17,5% e una
riduzione del costo medio del 7,0%.

La terapia enzimatica sostitutiva per la malattia da accumulo lisosomiale alfa-mannosidosi
invece, evidenzia il maggiore incremento di spesa (>100%) interamente attribuibile ad un
aumento dei consumi (>100%).

Le riduzioni maggiori invece riguardano le terapie enzimatiche sostitutive per le
mucopolisaccaridosi tipo Il e VI con valori rispettivamente di 14,5% e di 13,6%. Tali riduzioni
sono correlate ad una riduzione del costo medio DDD rispettivamente del 18,0% e del 12,3%.
Nel complesso & possibile notare come il costo medio DDD si sia ridotto o sia rimasto stabile
per la maggior parte dei principi attivi, con l'unica eccezione della terapia chaperonica per la
malattia di Gaucher di tipo 1 (+9,3%), i farmaci per il morbo di Wilson (+13,2%) e i farmaci
per la lipodistrofia (+5,7%). La categoria a maggior costo medio DDD e relativa alla terapia
enzimatica sostitutiva da accumulo liposomiale (mucopolissacaridosi IVA — sindrome di
Morquio), con un valore di 2.744,5 euro, in riduzione dell’8,3%. Il principio attivo a maggior
spesa e rappresentato da alglucosidasi alfa, autorizzato come ERT nella malattia di Pompe,
con un valore pari a 1,41 euro, in riduzione di quasi un punto percentuale, nonostante un
aumento dei consumi del 9,9%. Per questo principio attivo, infatti, si evidenzia una riduzione
del costo medio DDD del 9,6%. Al secondo posto & presente I'agalsidasi beta, ERT utilizzata
nella malattia di Fabry, con un valore pro capite pari a 1,11 euro, in aumento del 15,1%,
totalmente attribuibile ad un aumento dei consumi (+22,7%). Anche patisiran presenta un
valore pro capite di 0,89 euro, in aumento del 33,9% esclusivamente attribuibile ad un
aumento dei consumi (+33,9%).

Analizzando I'andamento nel tempo dei consumi delle principali categorie terapeutiche, &
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possibile notare come, a partire dal 2020, si sia verificato un deciso aumento della spesa pro
capite della maggior parte dei farmaci utilizzati nelle malattie da alterata funzionalita del
metabolismo cellulare. In particolare, si evidenzia un forte incremento dell'amiloidosi
ereditaria da transtiretina (Figura 3.3.1b). Analizzando la variabilita regionale, si registra un
valore di spesa pro capite maggiore alla media nazionale di 10,69 euro nelle Regioni del
Centro (11,1 euro) e al Sud e nelle Isole (11,5 euro). Il Nord Italia invece, evidenzia un valore
piu basso, pari a 9,97 euro. Per questa categoria di farmaci la regione Campania registra il
valore piu alto (13,72 euro), mentre la PA di Bolzano il pil basso (5,91 euro). Nel 2023 la
Calabria evidenzia il valore maggiore di costo medio DDD (421,9 euro), mentre la PA di
Bolzano quello piu basso (90,9 euro).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA E DI CONSUMO
Malattie da alterata funzionalita del metabolismo cellulare

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 629,0 (2,4)
A % 2023-2022 18,2
Range regionale spesa lorda pro capite: 5,9 13,7
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 0,2 (0,0)
A % 2023-2022 54,4
Range regionale DDD/1000 ab die: 0,1 0,2

Andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite e del costo medio per giornata
di terapia

11,0 - [ O0sservato —@— Costo medio ====Trend 550
10,0 + 10,7/ |- 500
9,0 - | 450
8,0 - - 400
7,0 A - 350
6,0 - 300

50 - \L194,1J7 250

40 - m=r lar| [se NS - 200
3,0 4 |38 |4 - 150
2,0 - 100
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Spesa pro capite
Costo medio DDD
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Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.3.3a Malattie da alterata funzionalita del metabolismo cellulare, spesa pro capite e
consumo (DDD/1000 abitanti die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Spesa

DDD/

Costo

Sottogruppi e sostanze pro A% CAGR% 1000 A% CAGR % medio A%
capite 23-22 14-23 ab die 23-22 14-23 DDD 23-22

Amiloidosi ereditaria da 308 658 357 01 908 595 8507 -13,1

transtiretina

Malattie da accumulo lisosomiale-

malattia di Fabry - 1,87 9,3 6,8 <0,05 17,5 11,0 676,50 -7,0

terapia enzimatica sostitutiva

Malattie da accumulo lisosomiale-

malattia di Pompe - 1,41 -0,7 53 <0,05 9,9 6,8 960,53 -9,6

terapia enzimatica sostitutiva

Malattie da accumulo lisosomiale-

malattia di Gaucher di tipo 1 - 1,12 5,8 2,3 <0,05 5,8 2,1 1096,50 0,0

terapia enzimatica sostitutiva

Malattie da accumulo lisosomiale-

malattia di Fabry - 0,47 17,6 - <0,05 22,3 - 447,75 -3,8

terapia chaperonica

Malattie da accumulo lisosomiale-

malattia di Gaucher di tipo 1 - 0,43 3,3 14,4 <0,05 -5,5 9,8 362,71 9,3

terapia chaperonica

Malattie da accumulo lisosomiale-

mucopolisaccaridosi Il - 0,42 -14,5 -0,7 <0,05 4,3 1,5 2264,25 -18,0

terapia enzimatica sostitutiva

Malattie da accumulo lisosomiale-

mucopolisaccaridosi V-a 029  -15 - <005 74 - 274448 83

(sindrome di Morquio) -

terapia enzimatica sostitutiva

Difetti congeniti del metabolismo e

trasporto degli aminoacidi- 0,24 9,9 8,2 <0,05 14,8 9,9 144,10 -4,3

fenilchetonuria

Porfiria epatica acuta 0,21 35,6 - <0,05 35,6 - 854,52 0,0

Malattie da accumulo lisosomiale-

mucopolisaccaridosi | - 0,19 0,4 4,9 <0,05 11,0 6,0 1296,72 -9,6

terapia enzimatica sostitutiva

C_ermdp!mofuscmom neuronali 0,18 8,8 B <0,05 57,9 ) 47307 -311

giovanili

Iperossaluria primitiva (siRNA) 0,17 66,2 - <0,05 66,2 - 1036,83 0,0

Malattie da accumulo lisosomiale-

mucopolisaccaridosi VI - 0,12 -13,6 4,7 <0,05 -1,5 51 2517,58 -12,3

terapia enzimatica sostitutiva

Morbo di Wilson 0,12 8,6 32,3 <0,05 -4,1 3,7 46,70 13,2

Malattie da accumulo lisosomiale-

deficit lipasi acida liposomiale - 0,10 7,2 - <0,05 7,2 - 1181,17 0,0

terapia enzimatica sostitutiva

Disturbi del ciclo dell’urea 0,08 -3,2 7,6 <0,05 45,7 17,3 34,06 -33,6

Ipofpsfqtasm-terapla enzimatica 0,06 49,4 B <0,05 62,2 . 2353,42 79

sostitutiva

Lipodistrofia 0,05 69,1 - <0,05 60,0 - 969,88 5,7

segue
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Tabella 3.3.3a - continua

Sottogruppi e sostanze S:):;a A% CAGR% 2230/ A% CAGR% rf::;;:) A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22

Difetti congeniti del metabolismo e
trasporto degli aminoacidi- 0,03 9,4 4,8 <0,05 8,9 5,9 13,27 0,4
omocistinuria

Malattie da accumulo lisosomiale-
alfa-mannosidosi - 0,02 >100 - <0,05 118,6 - 664,26 -0,2
terapia enzimatica sostitutiva

Difetti congeniti del metabolismo e
trasporto degli aminoacidi- 0,02 -2,1 -5,2 <0,05 24,5 5,3 3890 -214
tirosinemia ereditaria di tipo 1

Difetti congeniti del metabolismo e
trasporto degli aminoacidi-cistinosi 0,01 -6,8 49 <0,05 -1,4 3,0 24,58 -5,5
nefropatica manifesta

Farmaci per malattie da alterata

funzionalita del metabolismo 10,69 18,2 10,9 0,2 54,4 20,5 194,06 -23,4

cellulare
alglucosidasi alfa 1,41 -0,7 53 <0,05 9,9 6,8 960,53 -9,6
agalsidasi beta 1,11 22,7 15,1 <0,05 22,7 15,1 483,63 0,0
patisiran 0,89 33,9 - <0,05 33,9 - 516,03 0,0
imiglucerasi 0,85 8,4 1,8 <0,05 8,4 1,8 1096,50 0,0
agalsidasi alfa 0,76 -5,8 0,9 <0,05 -2,8 1,2 1625,02 -3,1
migalastat 0,47 17,6 - <0,05 22,3 - 447,75 -3,8
idursulfasi 0,42 -14,5 -0,7 <0,05 4,3 1,5 2264,25 -18,0
eliglustat 0,41 7,8 - <0,05 8,0 - 621,79 -0,1
elosulfase alfa 0,29 -1,5 - <0,05 7,4 - 2744,48 -8,3
velaglucerasi alfa 0,27 -1,9 41 <0,05 -1,9 3,3 1096,51 0,0

Figura 3.3.3a Malattie da alterata funzionalita del metabolismo cellulare, andamento
temporale 2014-2023 della spesa pro capite dei sottogruppi a maggior spesa

35 =@ Amiloidosi ereditaria da
transtiretina
3,0
o 25 —@= Malattie da accumulo lisosomiale-
£ ! malattia di Fabry - terapia
3 enzimatica sostitutiva
o 2,0
a —0— Malattie da accumulo lisosomiale-
g 15 malattia di Pompe - terapia
s v enzimatica sostitutiva
1,0 o ol o © O~ Malattie da accumulo lisosomiale-
malattia di Gaucher di tipo 1 -
05 terapia enzimatica sostitutiva
=@ Malattie da accumulo lisosomiale-
0,0 malattia di Fabry - terapia

2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 chaperonica
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3.4 Antimicrobici generali per uso sistemico

Gli antimicrobici generali per uso sistemico rappresentano la quarta categoria terapeutica a
maggior spesa pubblica per il 2023, pari a 2.762,1 milioni di euro e al 10,6% del totale (Box.
Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).

La spesa pro capite per questi farmaci & stata pari a 46,92 euro, prevalentemente derivante
dall’acquisto da parte delle strutture sanitarie pubbliche di questi medicinali (35,28 euro pro
capite). Al contrario, il contributo dato dall’assistenza farmaceutica convenzionata risulta di
minore entita (11,64 euro pro capite). Analogamente al 2022, nel 2023 si é registrato un
aumento di spesa per gli antimicrobici (+5,5%) riscontrabile sia in regime di assistenza
convenzionata (+6,1%) che nell’acquisto diretto da parte delle strutture sanitarie pubbliche
(+5,3%) (Tabella 3.1).

| consumi per questa categoria di medicinali sono stati pari a 22,4 DDD/1000 abitanti die, in
aumento del 6,1% rispetto al 2022 (Tabella 3.2). Contrariamente alla spesa, il maggior
contributo & dato dall’assistenza convenzionata, infatti pit del 70% delle dosi € dispensato
in questo canale di erogazione.

Lanalisi del profilo di farmacoutilizzazione per fascia d’eta e sesso, comprendente
farmaceutica convenzionata e distribuzione per conto, indica un consumo di antimicrobici
per uso sistemico che aumenta con I'eta dei pazienti, fino a raggiungere un valore massimo
dopo i 75 anni, piu elevato nei maschi (27,6 DDD/1000 abitanti die) rispetto alle femmine
(24,1 DDD/1000 abitanti die); nelle fasce di eta intermedie si conferma invece un utilizzo piu
frequente nella popolazione femminile. Parallelamente, anche la spesa pro capite sostenuta
dal SSN aumenta con l'eta dei pazienti, fino a raggiungere nei soggetti con piu di 75 anni il
livello massimo di 23,4 euro nei maschi e 20,6 euro pro capite nelle femmine.

Analizzando gli andamenti negli ultimi sei anni (2018-2023) dei valori di spesa pro capite,
consumo e costo medio DDD dei farmaci di classe A e acquistati dalle strutture pubbliche
(Figure 3.1-3.3), appare evidente un trend altalenante sia per spesa che per costo medio
DDD, con valori massimi nel 2019, che mostrano una leggera flessione negli anni successivi.
La spesa pro capite mostra un lieve incremento negli ultimi due anni attribuibile ad un
incremento dei consumi.

Per quanto riguarda l'assistenza farmaceutica convenzionata, la distribuzione regionale
(Tabella 3.5) mostra un’elevata variabilita della spesa lorda pro capite con valori massimi in
Campania e Calabria (entrambe con 17,8 euro) e valori minimi nella PA di Bolzano (5,9 euro)
e in Friuli VG (7,2 euro). La distribuzione dei consumi (Tabella 3.6) mostra andamenti molti
simili. Nel complesso la spesa in questo canale di erogazione registra un incremento del 5,8%,
dovuto esclusivamente ad un aumento dei consumi (+6,0%). E possibile notare come i prezzi
rimangano sostanzialmente stabili, mentre si assiste ad un leggero spostamento verso
specialita medicinali a minor costo (effetto mix: -0,2%); anche il costo medio DDD rimane
pressoché stabile (-0,2%) (Tabella 3.9). Nell'lambito di questo canale distributivo, le
associazioni di penicilline, inclusi gli inibitori delle beta-lattamasi, sono la categoria a maggiore
spesa (3,19 euro), registrando un aumento del 16,9% legato esclusivamente a un aumento
dei consumi (+16,4%), seguono le cefalosporine di lll generazione con un valore di 2,82 euro
pro capite, con un aumento sia della spesa che dei consumi, rispettivamente del 14,6% e del
15,7%, e i macrolidi (1,43 euro pro capite) in riduzione, sia nella spesa che nei consumi,
rispettivamente del 10,0% e del 9,2%. Dopo I'incremento registrato nel 2022, si riduce
lievemente il consumo dei fluorochinoloni sia in termini di spesa (-2,9%), che di consumo
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(-1,1%), a fronte di una riduzione del costo medio DDD (-1,7%) e di uno spostamento verso
specialita medicinali meno costose (effetto mix: -1,6%).

L'amoxicillina in associazione ad acido clavulanico risulta essere il primo principio attivo della
categoria per spesa pro capite (3,05 euro) e per consumo (6,1 DDD), registrando un aumento
di entrambi gli indicatori, rispettivamente del 17,6% e del 16,8% (Tabella 3.10). Nel 2023 tutti
i principi attivi maggiormente erogati in convenzionata mostrano importanti aumenti dei
consumi, ad eccezione dell’azitromicina (-18,4%) e della ciprofloxacina (-1,7%). In particolare,
dopo I'amoxicillina in associazione ad acido clavulanico, la cefixima (+15,0%) e il ceftriaxone
(+14,2%) registrano gli aumenti maggiori.

'associazione amoxicillina/acido clavulanico & I'unico principio attivo di questa categoria a
rientrare tra le prime 30 molecole a maggiore impatto sulla convenzionata, con un valore
totale di spesa pari a 179,7 milioni (Tabella 3.11). Il ceftriaxone (11,63 euro), il fluconazolo
(5,48 euro), la fosfomicina (4,60 euro), la ciprofloxacina (2,55 euro), la cefixima (2,34 euro)
e l'azitromicina (1,47 euro) rientrano tra i primi trenta principi attivi a maggior costo medio
per giornata di terapia in assistenza convenzionata (Tabella 3.12). Nessun antimicrobico per
uso sistemico e presente nella lista dei primi 30 principi attivi a minor costo DDD (Tabella
3.13). Lamoxicillina in associazione ad acido clavulanico (+17,6%), la cefixima (+15,3%) e il
ceftriaxone (+11,3%) sono inclusi tra i primi trenta principi attivi a maggior variazione di spesa
rispetto all'anno precedente in questo canale erogativo (Tabella 3.14). Per tutti i principi attivi
I'aumento di spesa € associato ad un relativo aumento dei consumi, mentre il costo medio
DDD rimane pressoché stabile, con un lieve decremento per il ceftriaxone (-2,5%).
L'azitromicina (-16,2%), insieme alla ciprofloxacina (-2,2%), sono presenti nella lista dei primi
trenta principi attivi a maggiore riduzione di spesa in regime di assistenza convenzionata
(Tabella 3.15). Nessun principio attivo € invece inserito nell’'elenco di quelli a maggior
consumo in questo canale erogativo (Tabella 3.16).

Sul versante degli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche, la distribuzione
regionale (Tabella 3.7) mostra una moderata variabilita della spesa lorda pro capite con valori
massimi in Lombardia (41,8 euro) e in Liguria (40,9 euro) e valori minimi in Basilicata (22,3
euro) e Molise (23,1 euro). La distribuzione dei consumi (Tabella 3.8) evidenzia i valori piu
elevati di utilizzo in Emilia Romagna (9,2 DDD), Lombardia e Toscana (7,0 DDD) e quelli piu
bassiin Molise (3,8 DDD) e Calabria (3,9 DDD). Nel complesso, € stato registrato un aumento
del 5,0% della spesa rispetto al 2022, legato ad un aumento dei consumi (+5,2%) e ad uno
spostamento verso specialita medicinali piu costose (effetto mix +1,1%; Tabella 3.17), a fronte
di una riduzione dei prezzi (-1,2%) e di una sostanziale stabilita del costo medio DDD (-0,2%).
Le associazioni di antivirali per il trattamento delle infezioni da HIV sono la categoria a
maggiore spesa (8,66 euro pro capite), seguiti dai vaccini influenzali (2,56 euro pro capite).
Quest’ultimo gruppo ha registrato una riduzione della spesa (-3,5%) dovuta principalmente
ad un decremento dei consumi (-4,1%) e a una riduzione dei prezzi (-7,4%), nonostante si sia
registrato uno spostamento verso specialita medicinali piu costose (effetto mix: +8,6%). La
categoria dei vaccini varicellosi Zoster continua a registrare un incremento della spesa
(+46,4%), sebbene di entita minore rispetto a quello del 2022, correlato principalmente allo
spostamento verso specialita medicinali piu costose (effetto mix: +38,9%) e all'aumento del
costo medio DDD (+38,4%), e in misura minore all'laumento dei consumi (+5,8%).

| principi attivi a maggior spesa sono rappresentati dall’associazione emtricitabina/tenofovir
alafenamide/bictegravir (2,68 euro pro capite), dal vaccino varicella Zoster ricombinante
adiuvato (2,10 euro), dall’associazione dolutegravir/lamivudina (1,98 euro) e dal vaccino per
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il papilloma virus umano (1,64 euro) (Tabella 3.18). Per tutti questi farmaci si osserva un
sostenuto incremento della spesa e dei consumi, in particolar modo per il vaccino varicella
Zoster ricombinante adiuvato che registra un incremento della spesa del 66,6%, dei consumi
del 41,0% e del costo medio DDD del 18,2%. Inoltre, 'associazione emtricitabina/tenofovir
alafenamide/bictegravir, il vaccino varicella Zoster ricombinante adiuvato e I'associazione
dolutegravir/lamivudina sono presenti nella lista dei primi trenta principi attivi per spesa dei
farmaci acquistati dalle strutture pubbliche, con un valore totale rispettivamente di 157,7 e
123,4 e 116,4 milioni di euro (Tabella 3.19). Tra le molecole a maggiore variazione di spesa
nel 2023, sono presenti il vaccino varicella Zoster ricombinante adiuvato (+66,6%) e
I'immunoglobulina umana normale per somministrazione intravascolare (+32,3%; Tabella
3.20). Solo l'associazione emtricitabina/rilpivirina/tenofovir alafenamide (-22,8%) e
remdevisir (-22,8%) sono compresi tra le molecole a maggior riduzione di spesa (Tabella
3.21). LUimmunoglobulina umana per somministrazione extravascolare (531,0 euro),
I'immunoglobulina umana normale per somministrazione intravascolare (385,4 euro), il
remdesivir (357,0 euro) e il vaccino varicella Zoster ricombinante adiuvato (321,4 euro) sono
gli antimicrobici che rientrano nella graduatoria dei principi attivi a maggior costo DDD
(Tabella 3.22). Tra i principi attivi a minor costo (Tabella 3.23) invece, rientrano i vaccini
antinfluenzali tetravalenti, da virus inattivato, antigene di superficie, adiuvato (15,00 euro) e
I'associazione dolutegravir/lamivudina (16,60 euro). Nessun antimicrobico per uso sistemico
rientra invece tra quelli a maggior consumo (Tabella 3.24). Complessivamente, considerando
sia il regime di erogazione convenzionale che quello per acquisti diretti, tra i primi trenta
principi attivi per spesa sono presenti: I'associazione amoxicillina/acido clavulanico (186,8
milioni) e I'emtricitabina/tenofovir alafenamide/bictegravir (157,7 milioni) (Tabella 3.28).
Nessun principio attivo di questo ATC e invece presente nella lista delle molecole a maggior
consumo (Tabella 3.25).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Antimicrobici per uso sistemico

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 2.762,1 (10,6)
A % 2023-2022 5,5
Range regionale spesa lorda pro capite: 35,1 51,9
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 22,4 (1,7)
A % 2023-2022 6,1
Range regionale DDD/1000 ab die: 15,1 26,7

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
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3.4.1 Antibiotici

Nel 2023 la categoria degli antibiotici ha registrato una spesa pubblica complessiva pari a
822,6 milioni di euro, in aumento del 5,8% rispetto all'anno precedente. Anche i consumi
hanno mostrato un aumento del 6,4%, arrivando a 17,2 DDD/1000 ab die (Box. Principali
indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Analizzando I'andamento temporale, € possibile notare come il consumo di questi farmaci si
sia lentamente ridotto dal 2014 al 2019, mentre nel 2020 e nel 2021 si osserva una forte
riduzione attribuibile agli effetti della pandemia da Covid-19. Negli ultimi due anni, invece, il
consumo ha registrato un andamento crescente. Il costo per giornata di terapia, invece,
risultato pressoché stabile (CAGR: +0,0%) con un picco rilevato nel 2021.

Quasi 4 persone su dieci hanno ricevuto almeno una prescrizione di antibiotici, con livelli
d’uso piu elevati nei bambini fino a 4 anni di eta e nelle persone con pit di 75 anni. Vi & una
maggiore prevalenza nelle femmine rispetto ai maschi (40,8% vs 33,7%), con differenze piu
marcate tra i 35 e i 54 anni, probabilmente determinate dall’utilizzo degli antibiotici nel
trattamento delle infezioni delle vie urinarie nelle femmine. Emerge, pertanto, la necessita
di implementare programmi di “Antimicrobial Stewardship” in particolar modo nelle
popolazioni ad alta prevalenza d’uso per ottimizzarne il consumo e ridurre la resistenza
antimicrobica; inoltre, in una popolazione vulnerabile, come quella ultra-settantacinquenne,
vi € anche un maggiore bisogno di gestione e prevenzione delle infezioni.

Nel 2023, la spesa pro capite, per questa categoria di farmaci, e stata di 14,0 euro, in aumento
del 5,8% rispetto al 2022, con una riduzione media annuale, dal 2014 al 2023, dell’1,5%
(Tabella 3.4.1a). Lincremento di spesa del 2023, tuttavia, & legato all'laumento dei consumi
(+6,4%), mentre il costo medio DDD risulta in leggera riduzione (-0,5%).

Analizzando le categorie terapeutiche, le associazioni di penicilline, quasi interamente
rappresentate da amoxicillina/acido clavulanico, rimangono la categoria di antibiotici a
maggior prescrizione (6,6 DDD) e a maggior spesa (3,79 euro pro capite) e fanno registrare
un incremento, rispettivamente del 15,9% e del 13,3% in confronto al 2022. Seguono nei
consumi i macrolidi e lincosamidi (3,5 DDD) e le cefalosporine di lll generazione (2,3 DDD).
Mentre per le cefalosporine di lll generazione si registra un incremento dei consumi del 15,1%
per i macrolidi e i lincosamidi si osserva una riduzione dell’8,2%. Analogamente al 2022, la
seconda categoria in termini di spesa e rappresentata dalle cefalosporine di Ill generazione
(3,37 euro pro capite).

Il sottogruppo che ha registrato il maggior incremento, sia in termini di spesa che di consumo,
e quello delle penicilline sensibili alle beta-lattamasi (rispettivamente+27,6% e +28,2%);
mentre il costo per DDD é rimasto stabile ed & tra i piu elevati dell’intera categoria (49,81
euro). Il secondo sottogruppo per variazione di spesa e rappresentato dalle penicilline
resistenti alle beta-lattamasi (+18,4%), che rilevano anche aumento dei consumi (+14,5%) e
del costo medio per DDD (+3,3%). Si rilevano le pil importanti riduzioni nella spesa per le
cefalosporine di IV generazione (-21,8%), dovute sia a una riduzione dei consumi (-13,9%)
sia del costo medio DDD (-9,2%) e dei macrolidi e lincosamidi (-9,3%), associata ad una
riduzione dei consumi (-8,2%) e a una riduzione del costo medio DDD (-1,2%).
Lamoxicillina+acido clavulanico, farmaco ad ampio spettro molto utilizzato in ambito
pediatrico, si conferma sia la molecola a maggior utilizzo con 6,5 DDD che per spesa (3,17
euro pro capite), seguita nel consumo dalla claritromicina e dall’azitromicina. Tutte queste
molecole, ad eccezione dell’azitromicina, hanno registrato un aumento dei consumi rispetto
al 2022. Lamoxicillina+acido clavulanico e la cefixima sono le sostanze che hanno osservato
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i maggiori incrementi, tra i primi 10 antibiotici per spesa. Si rileva, invece, una contrazione
di spesa e consumi per l'azitromicina (-16,3% e -17,1% rispettivamente) e per la
ciprofloxacina (-1,5% sia per spesa che per i consumi) rispetto al 2022. Si evidenzia come
per I'associazione piperacillina/tazobactam e per la levofloxacina si registri una riduzione
della spesa dovuta ad una riduzione del costo medio per giornata di terapia (rispettivamente
del -10,0% e -2,4%).

La Figura 3.4.1a mostra I'andamento dei consumi nel periodo 2014-2023 dei sotto-gruppi a
maggior spesa. Per i fluorochinoloni si osserva a partire dal 2019 una riduzione dell’uso a
seguito della pubblicazione nel 2018 delle raccomandazioni restrittive di EMA e AIFA su
questo sottogruppo di farmaci, sebbene nel 2022 si registri una leggera ripresa per poi
diminuire nuovamente nel 2023. Si osserva, invece, per le cefalosporine di terza generazione
e per le associazioni di penicilline (inclusi gli inibitori delle beta lattamasi), dopo la riduzione
nel 2020 e nel 2021, una forte ripresa dei consumi, tale da arrivare a livelli anche superiori
al periodo pre-pandemico. | macrolidi e lincosamidi, per cui era stato osservato un
decremento negli anni 2020-2021, hanno avuto un forte incremento nel 2022 e nel 2023
hanno registrato una marcata riduzione, imputabile all'andamento dell’azitromicina. La
categoria degli altri antibatterici, che include antibiotici di prevalente uso ospedaliero (es.
linezolid, tedizolid, daptomicina e fosfomicina), mostrano un andamento in costante crescita.
Considerando che alcuni di questi antibiotici sono usati nel trattamento delle infezioni
causate da microrganismi multi-drug resistant, tali dati ci suggeriscono la necessita di
migliorare la sorveglianza delle infezioni nosocomiali nelle strutture sanitarie, garantendo
una risposta tempestiva e adeguata alle infezioni.

Le associazioni di penicilline, compresi gli inibitori delle beta-lattamasi e i macrolidi e
lincosamidi hanno la maggior esposizione nella popolazione, con valori pari al 18,4% e al
10,3% rispettivamente (Tabella 3.4.1b). Seguono le cefalosporine di lll generazione (9,1%) e
i fluorochinolonici (5,9%). Si osserva un’ampia variabilita nell’eta mediana degli utilizzatori
di antibiotici, che va dai 38 anni per le penicilline ad ampio spettro a oltre 70 anni per
aminoglicosidi, glicopeptidi e cefalosporine di IV generazione. Per queste ultime due
categorie si notano bassi livelli di esposizione e minori livelli di prescrizione sporadica (7,7%
e 3,8% rispettivamente), ma elevati costi per utilizzatore di 595,8 euro e 97,7 rispettivamente.
A fronte di una media di 14,7 DDD per utilizzatore, vi & un’ampia variabilita tra i diversi
sottogruppi, con le dosi piu elevate per utilizzatore per le tetracicline (23,9 DDD) e quelle piu
basse per le cefalosporine di quarta generazione (2,9 DDD). Anche nel costo per utilizzatore
vi & un’elevata variabilita con le penicilline ad ampio spettro che hanno il valore piu basso
(5,4 euro) e i glicopeptidi quello piu alto (595,8 euro).

La prevalenza d’uso, pari a livello nazionale al 37,3%, & maggiore al Sud e Isole (44,8%) e piu
bassa al Nord (30,9%) e al Centro (39,9%; Tabella 3.4.1c). Anche il costo per utilizzatore
rilevato nelle Regioni del Sud (28,8 euro) & superiore a quello delle Regioni del Nord (22,7
euro) e del Centro (26,6 euro), suggerendo una maggiore tendenza a prescrivere antibiotici
a maggior costo.

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e durata della terapia si rimanda
al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE

Antibiotici
Spesa pubblica in milioni di euro (% sul totale) 822,6
A % 2023-2022
Range regionale spesa lorda pro capite: 8,0
DDD/1000 ab die (% sul totale) 17,2
A % 2023-2022
Range regionale DDD/1000 ab die: 11,3
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanze

Tabella 3.4.1a Antibiotici, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Szf:a A% CAGR% Izg:))o/ A% CAGR% ;‘;S;i% A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22
Associazioni di penicilline
(compresi gli inibitori delle 3,79 13,3 0,6 6,6 15,9 0,1 1,56 -2,2
beta-lattamasi)
Cefalosporine di Ill generazione 3,37 12,6 -0,2 2,3 15,1 1,1 3,97 -2,1
Macrolidi e lincosamidi 1,50 -9,3 -2,5 3,5 -8,2 -2,0 1,17 -1,2
Fluorochinolonici 1,22 -2,5 -7,3 1,7 -1,0 -7,3 2,01 -1,5
Altri antibatterici 1,11 -2,4 -3,3 0,5 -1,0 2,6 6,02 -1,4
Altre cefalosporine e penemi 0,80 7,5 83,7 0,0 7,3 69,5 220,83 0,2
Carbapenemi 0,48 12,0 -0,4 0,1 -9,6 -1,4 21,15 23,8
Glicopeptidi 0,36 6,7 -8,1 0,0 -11,7 -4,1 22,05 20,8
Penicilline ad ampio spettro 0,27 -0,1 -2,6 1,0 6,9 -4,9 0,76 -6,5
Polimixina 0,16 -5,9 -2,0 0,0 -10,1 -2,5 38,53 4,6
Tetracicline 0,16 0,3 -9,9 0,4 3,6 0,9 1,13 -3,2
Aminoglicosidi 0,15 9,6 -3,8 0,0 1,6 -5,7 9,27 7,9
Cefalosporine di | generazione 0,11 0,8 -0,5 0,1 9,5 0,4 2,60 -8,0
" 3‘;;”2:'" el S 009 184 189 00 145 81 687 34
Sulfonamidi da sole e in ass. 0,09 12,8 2,7 0,4 12,7 2,8 0,53 0,0
Cefalosporine di Il generazione 0,08 -7,3 -8,4 0,1 -3,0 -7,2 1,68 -4,5
Altre associazioni 0,08 41,8 - 0,0 41,6 - 6,71 0,1
Derivati nitrofuranici 0,06 9,2 57,6 0,2 8,3 40,2 0,93 0,8
Cefalosporine di IV generazione 0,06 -21,8 -2,8 0,0 -13,9 0,7 18,65 9,2
Monobattami 0,03 -151 -3,9 0,0 -15,1 -3,9 88,12 0,0
Derivati imidazolici 0,02 2,0 -0,1 0,0 1,8 0,9 1,01 0,1
E::;ﬁ!“t:‘ae;::fibi“ alle 001 276 -16 00 282 -193 4981 05
Amfenicoli 0,00 -6,7 -2,5 0,0 -15,8 -2,8 5,82 10,8
Antibiotici 13,98 58 -1,5 17,2 6,4 -1,5 2,23 -0,5
amoxicillina/acido clavulanico 3,17 17,3 0,2 6,5 16,1 0,1 1,35 1,0
cefixima 1,16 15,4 2,7 1,4 15,2 2,9 2,29 0,2
ceftriaxone 1,13 10,9 -3,5 0,5 10,6 -1,1 6,39 0,3
fosfomicina 0,88 3,3 3,9 0,4 1,0 1,1 5,99 2,3
azitromicina 0,80 -16,3 1,1 1,6 -17,1 1,4 1,40 1,0
ciprofloxacina 0,64 -1,5 -5,5 0,7 -1,5 -5,1 2,40 0,0
claritromicina 0,60 0,6 -4,9 1,8 1,0 -3,8 0,90 -0,4
piperacillina/tazobactam 0,59 -3,9 49 0,2 6,7 6,6 9,52 -10,0
levofloxacina 0,47 -1,8 -7,1 0,8 0,5 -8,0 1,55 -2,4
ceftazidima/avibactam 0,40 1,3 - 0,0 1,3 - 190,48 0,0
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Figura 3.4.1a Antibiotici, andamento temporale 2014-2023 del consumo (DDD/1000 abitanti
die) dei sottogruppi a maggior spesa
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Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

3.4.2 Antivirali anti-HIV

Nel 2023 la categoria degli antivirali anti-HIV ha registrato una spesa pubblica complessiva
pari a 619,2 milioni di euro, stabile (+0,9%) rispetto all'anno precedente. | consumi hanno
mostrato un lieve aumento del 2,9%, arrivando a 2,2 DDD/1000 ab die (Box. Principali indici
di spesa, di consumo e di esposizione).

La spesa pro capite dei farmaci antivirali anti-HIV, pari nel 2023 a 10,52 euro, & stabile rispetto
all'anno precedente (+0,9%) e rispetto al 2014 ha registrato una riduzione del 3,5% e un tasso
di decrescita medio annuo (CAGR) dello 0,4%. Il costo medio per DDD ha mostrato un trend
decrescente nel periodo 2018-2020, per poi aumentare nuovamente nel 2021 e nel 2022;
nel 2023 il costo medio ha osservato una riduzione del 2,0% per raggiungere i 12,82 euro
rispetto a 13,1 euro del 2022.

Gli antivirali in regimi coformulati con due inibitori della trascrittasi inversa
nucleosidici/nucleotidici (NRTI) e un inibitore delle integrasi (INSTI) rappresentano il 31,3%
della spesa, in aumento del 2,9% rispetto al 2022 e con un tasso di crescita medio annuo
(CAGR) del 53,0% rispetto al 2014 (Tabella 3.4.2a e Figura 3.4.2a). | consumi aumentano del
4,4% rispetto al 2022, mentre il costo medio DDD diminuisce dell’1,5%. Nonostante cio, si
mantiene tra i piu alti dell’intera categoria (20,21 euro), secondo solo agli altri antivirali anti-
HIV (41,86 euro). Mostrano un andamento crescente dal 2019 anche i regimi cofurmulati (1
NRTI + 1 INSTI), rappresentati esclusivamente dall’associazione dolutegravir/lamivudina e
presentano I'incremento piu elevato rispetto al 2022, tra tutti i regimi coformulati, sia in
termini di spesa che di consumo, entrambi del 20,6%. Tra i sottogruppi a maggior spesa i
regimi coformulati (2 NRTI + 1 NNRTI) sono quelli ad aver registrato il maggior decremento
nel periodo 2014-2023 con una riduzione media annua del 3,8%.

Considerando Il'andamento dei consumi, gli inibitori della trascrittasi inversa
nucleosidici/nucleotidici (NRTI) registrano il valore pil elevato, pari a 0,5 DDD per 1000
abitanti die, stabile rispetto all'anno precedente (+0,4%). Cio corrisponde ad una spesa pro
capite di 0,53 euro, in diminuzione del 12,6% rispetto al 2022, dovuta alla riduzione del costo
medio del 14,9%.

La combinazione emtricitabina/tenofovir alafenamide/bictegravir, con 2,68 euro pro capite,
si colloca al primo posto tra i principi attivi a maggior spesa (Tabella 3.4.2a). Tale
combinazione (+17,5%) € l'unica, insieme a tenofovir disoproxil/lamivudina/doravirina
(+32,6%), dolutegravir/lamivudina (+20,6%) e dolutegravir/rilpivirina (+4,9%), a registrare un
aumento della spesa rispetto al 2022. Tutti gli altri principi attivi mostrano contrazioni che
oscillano trail 7,3% e il 28,1%.

La spesa pro capite regionale (Tabella 3.4.2.b) presenta un’ampia variabilita nel 2023, con i
valori piu elevati nelle Regioni del Nord (12,89 euro pro capite) e del Centro (12,05 euro),
quasi doppi rispetto a quello delle Regioni del Sud (6,20 euro). Rispetto al 2022 si osserva
come nelle Regioni del Nord la spesa risulti stabile (-0,1%), mentre nelle Regioni del Centro
e del Sud si registra un incremento sebbene di lieve entita (+1,9% e +2,7%, rispettivamente).
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Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.4.2a Antivirali anti-HIV, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Szcre;a A% CAGR% ?g(?o/ A% CAGR % rS\c::lti?) A%
capite 23-22 14-23 ab die 23-22 14-23 DDD 23-22
Regimi coformulati
(2 NRTI + 1 INSTI) 3,32 2,9 53,0 0,4 4,4 57,3 20,21 -1,4
Regimi coformulati
(1 NRTI + 1 INSTI) 1,98 20,6 - 0,3 20,6 - 16,60 0,0
Regimi coformulati
(2 NRTI + INNRTI) 1,37 -15,4 -3,8 0,2 -9,6 -1,2 16,36 -6,4
Inibitori delle integrasi (INSTI) 1,27 3,3 3,2 0,3 2,9 4,8 13,30 0,4
Regimi coformulati
(2 NRTI +11P) 0,72 -10,3 - 0,1 -10,3 - 21,85 0,0
Regimi coformulati
(1 NNRTI + 1 INSTI) 0,60 49 - 0,1 4,9 - 18,30 0,0
!nIbItOI’I della trascrittasi 053 -126 -186 0,5 0,4 6,0 2,65 -12,9
inversa (NRTI)
Inibitori delle proteasi (IP) 0,36 -19,7 -18,8 0,1 -18,8  -15,5 8,80 -1,1
Inibitori della trascrittasi inversa
non nucleosidici (NNRTI) 027 426  -73 0,1 352 57 5,58 5,4
Altri antivirali anti-HIV 0,10 9,0 9,3 0,0 -0,9 9,1 41,86 10,0
Antivirali anti-HIV 10,52 0,9 -0,4 2,2 29 -03 12,82 -1,9
emtricitabinatenofovir 268 175 - 04 175 - 199 00
alafenamide/bictegravir
dolutegravir/lamivudina 1,98 20,6 - 0,3 20,6 - 16,60 0,0
emtrlutgblna/rllpl\{lrlna/ 102 -22.8 ) 02 16,5 ) 17,96 75
tenofovir alafenamide
dolutegravir 0,75 -7,3 55,8 0,1 -7,3 55,9 16,42 0,0
emtricitabina/tenofovir
alafenamide/darunavir/cobicistat 0,72 -103 . 01 -10,3 . 21,85 0.0
dolutegravir/rilpivirina 0,60 49 - 0,1 4,9 - 18,30 0,0
dolutegravir/abacavir/lamivudina 0,57  -28,1 - 0,1 -28,1 - 21,48 0,0
emtricitabina/ 032 223 - 01 223 - 1129 00
tenofovir alafenamide
raltegravir 0,31 -23,2 -10,3 0,1 -23,9 -5,9 9,69 1,0
tenofovir disoproxil/ 0,30 326 ) 01 323 ~ 1441 02

lamivudina/doravirina

Figura 3.4.2a Antivirali anti-HIV, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite dei
sottogruppi a maggior spesa
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Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

3.4.3 Vaccini

Nel 2023 la categoria dei vaccini ha registrato una spesa pubblica complessiva pari a 712,2
milioni di euro e ha avuto un incremento dell’11,8% rispetto all’anno precedente. | consumi
hanno mostrato un lieve aumento dell’1,7%, arrivando a 1,2 DDD/1000 ab die (Box. Principali
indici di spesa, di consumo e di esposizione).

La spesa per vaccini & piu che raddoppiata dal 2014 al 2022, passando da 4,79 a 12,1 euro
pro capite. Allo stesso modo, il costo medio DDD, dopo la riduzione del 2020, ha presentato
un andamento crescente passando da 22,4 euro nel 2021 a 27,9 euro nel 2023.

Il vaccino per il virus varicella Zoster ricombinante adiuvato, di recente commercializzazione,
e diventato la prima voce di spesa di questa categoria, costituendo quasi il 17% del totale e
attestandosi a 2,10 euro pro capite nel 2023, con un aumento del 66,6% rispetto all’anno
precedente (Tabella 3.4.3a); € anche il sottogruppo a maggior costo medio DDD, paria 321,38
euro e in aumento rispetto al 2022 del 18,2%. Invece, per il vaccino varicella-Zoster vivo
attenuato si registrano valori di spesa molto piu bassi (0,19 euro) e un forte decremento
rispetto all'anno precedente (-28,4%).

Se consideriamo le tre sottocategorie, il vaccino antinfluenzale (& quello a maggior spesa
complessiva (2,56 euro), registrando una riduzione per la formulazione non adiuvata
(-17,5%), mentre per la formulazione adiuvata (+4,8%) e per la formulazione nasale (+23,7%)
si osserva un incremento. Segue con 1,64 euro il vaccino per il papilloma virus, che nel 2023
ha registrato un incremento rispetto all'anno precedente del 13,6% e nel periodo 2014-2023
ha mostrato un trend in crescita con una variazione media annua del 15,7%. Immediatamente
dopo, con 1,46 euro, si colloca il vaccino per il meningococco B, che nel periodo 2014-2017
ha mostrato una forte crescita per poi diminuire negli ultimi 6 anni (Figura 3.4.3a). Nel'ambito
del vaccino per lo pneumococco polisaccaridico coniugato (1,42 euro pro capite), il vaccino
coniugato ventivalente con 0,54 euro & quello con il maggior valore, registrando un
incremento sia della spesa che dei consumi di oltre il 30%. Il vaccino pneumococcico
tredicivalente, al contrario, registra una forte riduzione sia della spesa che dei consumi di
quasi il 40%. Va sottolineato che nel 2022 é stato commercializzato un nuovo vaccino per lo
pneumococco polisaccaridico coniugato quindicivalente somministrabile dalle 6 settimane
di eta, che ha registrato una forte crescita della spesa che ¢ stata nel 2023 pari a 0,42 euro
pro capite e un costo medio per DDD di 45,84 euro.

Le Regioni del Nord, con 13,07 euro pro capite e un aumento del 10,5% rispetto all’anno
precedente sono l'area geografica a maggior spesa, mentre le Regioni del Sud e del Centro
hanno valori abbastanza simili (11,62 e 10,65 euro pro capite rispettivamente), entrambe in
crescita del 14,4% e del 10,9% rispettivamente (Tabella 3.4.3b).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA E DI CONSUMO

Vaccini
Spesa pubblica in milioni di euro (% sul totale) 712,2 (2,7)
A % 2023-2022 11,8
Range regionale spesa lorda pro capite: 8,5 17,0
DDD/1000 ab die (% sul totale) 1,2 (0,1)
A % 2023-2022 1,7
Range regionale DDD/1000 ab die: 1,0 1,6

Vaccini, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite e del costo medio per
giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.4.3a Vaccini, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per sottogruppo

e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze sz‘:sa A% CAGR% ?E&f A% CAGR% :1‘;3"; A%
capite 23-22 14-23 ab die 23-22 14-23 DDD 23-22

Vaccino per il virus varicella Zoster 2,10 5 - <005 41,0 . 321,38 18,2

ricombinante adiuvato

Vaccino per il papilloma virus 1,64 13,6 15,7 0,1 13,5 10,2 69,37 0,1

Vaccino per il meningococco B 1,46 8,7 35,1 0,1 7,8 35,1 62,66 0,8

Vaccino per lo pneumococco

polisaccaridico coniugato 1,42 22,4 0,3 0,1 22,3 0,1 47,58 0,1

adsorbito

Vaccino antinfluenzale- 1,40 48 . 03 39 . 15,03 0,9

tetravalente adiuvato

Vaccino antlnﬂuenzgle- 0,98 175 70,3 0,3 11,0 723 7,79 73

tetravalente non adiuvato

Ve B ralileja@iin! g e 77 13,6 <005 68 148 4802 09

rosolia/varicella)

Vaccino esavalente (difterite/

tetano/pertosse/Haemophilus 0,50 46 87 0,1 -08 -16 25,51 -3,8

Influenzae B/poliomielite/epatite B)

Vaccino per il meningococco 0,37 35 20,9 <0,05 41 257 25,16 73

tetravalente coniugato

Vaccino tetravalente.(dlf.terlte/ 0,33 52 8,0 01 6,9 83 17,75 15

tetano/pertosse/poliomielite)

Vaccino per il rotavirus vivo 0,25 0,1 16,5 <0,05 62 245 18,97 6,0

attenuato

\/_accmo per il virus varicella Zoster 0,19 284 978 <0,05 284 95,9 96,20 0,0

vivo attenuato

Vaccino antinfluenzale- 018 237 - <005 229 - 1977 06

tetravalente nasale

Vaccino DTP

(difterite/tetano/pertosse) 0,15 14,1 4,1 <0,05 18,2 6,2 11,43 -3,5

Vaccino polisaccaridico 23 per lo 0,10 331 192 <005 -297 159 21,29 48

pneumococco

Vaccino per I'encefalite da zecca 0,08 29,0 30,8 <0,05 27,3 30,4 35,34 1,4

Vaccino per 'epatite A 0,06 45,0 1,6 <0,05 43,1 3,2 17,36 1,3

Vaccino per il virus varicella vivo 0,06 21,9 64 <005 213 -49 30,88 0,7

attenuato

Vaccino per |'epatite B 0,06 35,6 2,4 <0,05 36,5 2,0 16,99 -0,7

Vaccino MPR

(morbillo/parotite/rosolia) 0,02 -30,1 -18,3 <0,05 -28,8 -17,3 8,90 -1,9

LG LA e e 002 -299 -164 <005 -301 -17,9 11,96 0,3

coniugato

Vaccino per la febbre gialla 0,01 41,4 5,4 <0,05 37,0 0,5 20,89 3,2

Vaccino DT (difterite/tetano) 0,01 148,1 -2,0 <0,05 135,6 -8,6 4,96 5,3

Vaccino per il tifo vivo attenuato 0,01 85,3 5,5 <0,05 76,7 -7,6 11,10 49

Vaccino per |'epatite A e B 0,01 59,5 1,4 <0,05 55,4 14,1 31,59 2,6

Vaccino per il colera 0,01 422,7 0,5 <0,05 4289 -2,5 27,16 -1,2

Vaccino per il tetano 0,01 12,7 -6,2 <0,05 6,5 -12,6 4,71 5,8

Vaccino per il tifo polisaccaridico 0,01 53,7 8,0 <0,05 51,1 4,2 12,05 1,7

segue
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Tabella 3.4.3a - continua

Sottogruppi e sostanze SZfsa A% CAGR% 23(?0/ A% CAGR% rf\?t;i?) A%
copte 322 123 L 2322 1423 bop 2322
Vaccino per I'Haemophilus 0,01 69,3 183 <005 688 17,6 13,08 0,3

Influenzae B coniugato
Vaccino poliomielitico inattivato <0,005 89,4 -0,3 <0,05 92,5 -2,4 7,54 -1,6
Vaccino per I'encefalite giapponese <0,005 610,3 9,1 <0,05 230,8 -0,8 170,18 114,7
Vaccino per I’Haemophilus

<0,005 22,7 11,2 <0,05 22,5 7,4 15,85 0,1
Influenzae B
Vaccino per la rabbia <0,005 -86,9 -11,2 <0,05 -87,0 -17,0 50,32 0,3
Vaccini 12,10 11,8 9,6 1,2 1,7 -2,7 27,88 9,8
vaccino varicella Zoster 2,10 66,6 . <005 41,0 - 32138 182
ricombinante adiuvato
vaccino papillomavirus umano
(tipi umani 6, 11, 16, 18, 31, 33, 1,64 13,6 168,1 0,1 13,5 193,6 69,37 0,1
45,52, 58)
vaccino meningococcico 1,46 87 351 01 78 351 62,66 08
gruppo B
vaccino antinfluenzale
tetravalente da virus inattivato, 1,40 4,8 - 0,3 3,9 - 15,03 0,9
antigene di superficie, adiuvato
vaccino antinfluenzale
tetravalente da virus inattivato, 0,77 -25,0 66,0 0,2 -32,1 64,6 9,55 10,4
splittato
vaccino morbillo/parotite/ 0,66 77 13,6 <0,05 68 148 48,02 09
rosolia/varicella vivo attenuato
vaccino pneumococcico 0,54 359 - <005 343 ) 49,02 12

ventivalente

vaccino difterico/epatitico B
ricombinante/Haemophilus
Influenzae B coniugato e 0,50 -4,6 -8,7 0,1 -0,8 -1,6 25,51 -3,8
adiuvato/pertossico acellulare/
poliomelitico inattivato/tetanico
vaccino pneumococcico
tredicivalente

vaccino pneumococcico
quindicivalente

0,44 -38,5 -10,8 <0,05 -38,6  -11,2 48,84 0,2

0,42 >100 - <0,05 >100 - 45,84 0,0

Figura 3.4.3a Vaccini, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite dei sottogruppi
a maggior spesa
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3.4.4 Antimicotici per uso sistemico

Nel 2023 la categoria degli antimicotici per uso sistemico ha registrato una spesa pubblica
complessiva pari a 144,7 milioni di euro, in riduzione dell’1,2% rispetto all'anno precedente.
Al contrario i consumi pari a 0,7 DDD hanno mostrato un aumento dell’1,4% (Box. Principali
indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Negli ultimi dieci anni si € assistito ad una diminuzione media annuale del 3,2% della spesa
di antimicotici, che & passata da 3,4 nel 2014 a 2,5 euro pro capite nel 2023. Il costo medio
DDD ha mostrato variazioni nei diversi anni considerati, con un aumento fino al 2017, seguito
da una successiva riduzione e un leggero aumento dal 2019 al 2022; nel 2023 il costo medio
DDD ha registrato una lieve riduzione rispetto al 2022, passando da 10,6 euro a 10,3 euro.

| derivati triazolici, principalmente rappresentati dal fluconazolo, costituiscono la categoria
con il maggior consumo (0,6 DDD) e la maggiore spesa, registrando un valore di 1,38 euro
pro capite nel 2023, in aumento dell’1,6% rispetto all'anno precedente (Tabella 3.4.4a e Figura
3.4.4a), con una riduzione media annua dal 2014 al 2023 del 2,9%. Seguono i polieni (0,85
euro pro capite), rappresentati esclusivamente dall’amfotericina B, confermando I'andamento
in crescita con un incremento del 3,2% rispetto al 2022 e una variazione media annua dal
2014 al 2023 del 6,3%. Le echinocandine, dopo la crescita della spesa registrata nel periodo
2014-2017, hanno osservato una forte riduzione negli ultimi 6 anni, risultando in una
riduzione media annua del 15,0%. Il sottogruppo, invece, con la maggiore riduzione, nel 2022
rispetto all’'anno precedente, di spesa e consumo & rappresentato dai derivati imidazolici
(-44,6% e -44,6% rispettivamente).

Il fluconazolo rappresenta la molecola a maggior consumo (0,4 DDD), seguita
dall’itraconazolo (0,2 DDD) con una variazione rispetto al 2022 del 1,1% e del 2,6%
rispettivamente. Quattro derivati triazolici, ovvero il fluconazolo, lisavuconazolo,
I'itraconazolo e il posaconazolo, si trovano ai primi posti per spesa dopo I'amfotericina B;
tutti mostrano un incremento rispetto al 2022 ad eccezione del posaconazolo (-15,8%)
(Tabella 3.4.4a). Il micafungin, un’echinocandina, & la sostanza con il costo medio per DDD
pil elevato (216,79 euro), sebbene sia in riduzione rispetto al 2022 (-9,2%).

Nelle regioni del Sud vi € una spesa pil elevata (2,61 euro pro capite) in confronto al Nord
(2,37 euro) e al Centro (2,42 euro); quest’ultima & in aumento del 3% in confronto al 2022,
mentre al Sud rimane stabile e al Nord si osserva un calo del 3,8% (Tabella 3.4.4b).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA E DI CONSUMO

Antimicotici
Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 144,7 (0,6)
A % 2023-2022 -1,2
Range regionale spesa lorda pro capite: 1,0 4,2
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 0,7 (0,0)
A % 2023-2022 1,4
Range regionale DDD/1000 ab die: 0,3 1,1

Antimicotici per uso sistemico, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite
e del costo medio per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.4.4a Antimicotici per uso sistemico, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti
die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Szf;a A% CAGR% '23(')30/ A% CAGR% rf\‘;f;; A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22 14-23 DDD 23-22

Derivati triazolici 1,38 1,6 -2,9 0,6 2,2 -3,5 6,16 -0,6
Polieni 0,85 3,2 6,3  <0,05 33 5,0 101,55 0,0
Echinocandine 0,21 -24,8 -15,0 <0,05 -13,1 4,8 46,77 -13,5
Derivati imidazolici 0,01 -44,6 49,9 <0,05 -44,6 36,3 9,44 -0,1
Antimicotici 2,46 -1,2 -3,2 0,7 1,4 -3,1 10,28 -2,6
amfotericina B 0,85 3,2 6,3 <0,05 3,3 5,0 101,55 0,0
fluconazolo 0,68 0,3 -3,5 0,4 1,1 -3,0 4,78 -0,8
isavuconazolo 0,37 13,5 - <0,05 19,3 - 100,30 -4,9
itraconazolo 0,17 2,6 -5,7 0,2 2,6 -5,6 2,55 -0,1
posaconazolo 0,14 -15,8 -3,6 <0,05 14,6 4,6 17,49 -26,6
caspofungin 0,10 -24,3 -17,3 <0,05 -14,3 7,0 30,17 -11,7
micafungin 0,08 -25,2 -5,8 <0,05 -17,6 -0,9 216,79 -9,2
voriconazolo 0,03 -9,0 -23,5 <0,05 -0,2 1,1 7,14 -8,8
anidulafungina 0,03 -26,0 -19,5 <0,05 -3,0 0,2 39,45 -23,6
ketoconazolo 0,01 -44,6 - <0,05 -44,6 - 9,44 -0,1

Figura 3.4.4a Antimicotici per uso sistemico, andamento temporale 2014-2023 della spesa
pro capite dei sottogruppi a maggior spesa
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3.5 Sangue e organi emopoietici

| farmaci del sangue e degli organi emopoietici rappresentano la quinta categoria terapeutica
a maggior spesa pubblica nel corso del 2023, paria 2.587 milioni di euro e al 10% della spesa
pubblica totale (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione). La spesa pro
capite complessiva per questi farmaci & stata pari a 43,95 euro, determinata prevalentemente
dall’acquisto da parte delle strutture sanitarie pubbliche (36,76 euro pro capite), in aumento
rispetto all’anno precedente (+7,6%). Il contributo derivante dall’assistenza farmaceutica
convenzionata, al contrario, risulta di minore entita (7,19 euro pro capite), in diminuzione
del 3,2% in confronto all'anno precedente (Tabella 3.1). Per quanto riguarda i consumi,
complessivamente si registrano valori pari a 144,5 DDD per 1000 abitanti die, con un lieve
incremento dello 0,7% rispetto all’anno precedente.

Lanalisi del profilo di farmacoutilizzazione per fascia d’eta e sesso, comprendente spesa
farmaceutica convenzionata e distribuzione per conto, documenta un progressivo incremento
nell’uso di questi farmaci al crescere dell’eta, con un aumento piu marcato nella popolazione
maschile a partire dalla fascia 55-64 anni di eta, probabilmente conseguente alla diversa
prevalenza delle patologie cardio-cerebro-vascolari. La prevalenza piu elevata si raggiunge
negli over settantacinquenni, con valori di 58,8% e 67,3%, rispettivamente per femmine e
maschi. Nei soggetti piu giovani, invece, la prevalenza & maggiore nella popolazione
femminile, verosimilmente per un maggior utilizzo di preparazioni antianemiche.
Parallelamente, anche la spesa pro capite sostenuta dal SSN presenta un andamento simile,
fino a raggiungere il valore massimo di 101,5 euro pro capite nella fascia di eta superiore ai
75 anni (116,0 euro nei maschi e 91,4 euro nelle femmine).

Nel complesso la spesa nel canale di erogazione della convenzionata ha fatto registrare nel
2023 una riduzione rispetto all'anno precedente (-3,5%), insieme ad una contrazione dei
consumi (-1,2%) e uno spostamento della prescrizione verso specialita meno costose (effetto
mix: -2,6%), con una riduzione anche del costo medio DDD (-2,3%) (Tabella 3.9). Le categorie
terapeutiche che determinano il maggiore impatto sulla spesa sono gli antiaggreganti
piastrinici, esclusa I'eparina (3,07 euro pro capite) e gli eparinici (1,92 euro pro capite).
Rispetto all'anno precedente, gli inibitori del fattore della coagulazione Xa (decimo attivato),
tra cui apixaban, principio attivo che incide per il 4,2% sulla spesa convenzionata, registrano
un incremento dello stesso indicatore (+8,8%) e di consumo (+9,2%) (Tabelle 3.9 e 3.10). Nel
2023 gli antagonisti della vitamina K (AVK) mostrano un aumento dei prezzi del 17,2%
attribuibile all’effetto della rinegoziazione del warfarin (Determina n. 299 del 21 aprile 2022,
G.U. 101 del 2 maggio 2022) a fronte pero di una riduzione dei consumi (-13,9%). Enoxaparina
(1,76 euro), clopidogrel (1,28 euro) e acido acetilsalicilico (1,20 euro) rappresentano le
molecole a piu alta spesa pro capite e costituiscono nell’insieme la principale voce di costo
della farmaceutica convenzionata dei farmaci per il sangue e organi emopoietici (59,8%)
(Tabella 3.10). Nel 2023 si evidenzia un incremento nel consumo di tutti i principi attivi, con
le uniche eccezioni di enoxaparina (-12,1%) e albumina umana (-2,6%). Nel complesso il costo
medio DDD ¢ in calo rispetto all’anno precedente, con l'unica eccezione di quest’ultimo
principio attivo che ha registrato un aumento del 2,3%.

Il clopidogrel, che da solo rappresenta il 17,8% della spesa per l'intera categoria, € I'unica
molecola ad essere ricompresa nella lista dei primi 30 principi attivi a maggiore impatto sulla
farmaceutica convenzionata (Tabella 3.11) e a maggior aumento di spesa (Tabella 3.14).
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L'acido acetilsalicilico e I'acido folico, invece, sono presenti tra le trenta molecole a minor
costo medio per giornata di terapia, con valori rispettivamente di 0,07 e 0,21 euro (Tabella
3.13). Il clopidogrel & inserito nella lista dei primi trenta principi attivi a maggior aumento di
spesa (+5,5%) rispetto al 2022 (Tabella 3.14). U'enoxaparina € tra i principi attivi a registrare
invece le maggiori contrazioni di spesa (-13,8%) (Tabella 3.15), sebbene si classifichi tra i primi
30 per spesa in regime di assistenza convenzionata (Tabelll 3.11). Infine, acido acetilsalicilico
e cianocobalamina sono presenti nella lista delle molecole a maggior consumo, con valori
rispettivamente di 46,0 e 11,3 DDD/1000 abitanti die (Tabella 3.16).

Per gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche, rispetto al 2022, & stato registrato
un aumento sia della spesa (+7,3%) che dei consumi (+3,2%) e uno spostamento verso
specialita pil costose (effetto mix: +3,7%) (Tabella 3.17). La categoria terapeutica con impatto
di spesa piu elevato e rappresentata dagli inibitori diretti del fattore Xa con un valore pro
capite di 9,95 euro, seguita dalla categoria dei fattori della coagulazione del sangue con 7,46
euro e dagli altri emostatici per uso sistemico con 3,60 euro. Gli inibitori diretti del fattore
Xa sono i farmaci a piu alto consumo (16,3 DDD), seguiti dagli antiaggreganti piastrinici,
esclusa I'eparina (9,3 DDD). Lapixaban € il principio attivo che si colloca al primo posto in
termini di spesa pro capite (3,80 euro), registrando un aumento del 21,5% nella spesa e del
21,8% nei consumi rispetto all'anno precedente (Tabella 3.18). Seguono rivaroxaban (3,47
euro), edoxaban (2,68 euro) ed enoxaparina (1,91 euro). Questi principi attivi, assieme a
emicizumab, si collocano anche tra i primi 30 principi attivi a maggiore spesa nelle strutture
sanitarie pubbliche (Tabella 3.19).

Octocog alfa, ticagrelor, darbepoetina alfa, dabigatran ed efmoroctocog alfa si collocano nella
lista delle molecole a maggiore riduzione di spesa acquistate dalle strutture sanitarie
pubbliche, rispetto all'anno precedente (Tabella 3.21), mentre albutrepenonacog alfa,
emicizumab, efmoroctocog alfa e octocog alfa sono tra i primi trenta principi attivi a maggior
costo medio per DDD (Tabella 3.22). Di contro, nove principi attivi di questa categoria
risultano essere tra i primi trenta a minor costo medio per DDD (Tabella 3.23) e nove tra le
prime 30 molecole per consumo (Tabella 3.24). Nel complesso apixaban, enoxaparina,
rivaroxaban ed edoxaban sono tra i principi attivi a maggior spesa complessiva (convenzionata
e strutture sanitarie pubbliche) passando da 241,1 milioni a 159,7 milioni di euro (Tabella
3.25). Infine, acido acetisalicilico, cianocobalamina, clopidogrel ed enoxaparina si collocano
tra le sostanze a maggior consumo, passando dalle 8,4 DDD dell’enoxaparina alle 47,3
dell’acido acetilsalicilico (Tabella 3.26).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Sangue e organi emopoietici

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale)
A % 2023-2022
Range regionale spesa lorda pro capite:

DDD/1000 ab die* (% sul totale)
A % 2023-2022
Range regionale DDD/1000 ab die:

2.587,0

32,4

144,5

95,4

[—1Valore annuale ~@-Trend media mobile

(10,0)
5,7
72,9

(10,9)
0,6
190,2

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
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Distribuzione per eta e sesso della spesa, della prevalenza d’uso e dei consumi in regime di
assistenza convenzionata e distribuzione per conto nel 2023 (Figura e Tabella)
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Fascia Spesa lorda pro capite DDD/1000 ab die

d’eta Maschi Femmine Totale Maschi Femmine Totale

0-4 0,9 0,1 0,5 2,1 1,7 1,9

5-14 2,2 0,3 1,3 1,3 1,3 1,3

15-24 5,0 1,4 3,3 4,4 9,3 6,8

25-34 4,9 3,6 4,3 5,7 23,4 14,4

35-44 54 4,7 5,0 12,1 29,5 20,8

45-54 9,1 5,7 7,4 38,8 34,9 36,8

55-64 20,5 10,5 15,4 120,9 70,7 95,1

65-74 49,7 29,8 39,2 307,1 197,3 249,2

75+ 116,0 91,4 101,5 577,4 461,5 508,9
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Consumi e spesa per classe terapeutica

3.5.1 Anticoagulanti

Nel 2023 la spesa pubblica totale per i farmaci anticoagulanti & stata pari a 973,8 milioni di
euro, in aumento del 7,4% rispetto al 2022, rappresentando il 3,7% della spesa pubblica totale
(Box. Principali indici di spesa e di consumo). | corrispettivi consumi totali sono stati pari a
30,8 DDD/1000 abitanti die, in aumento del 5,8% rispetto al 2022, rappresentando il 2,3%
dei consumi totali dei farmaci a carico dell’SSN.

Nell’'ultimo decennio si & osservato un significativo aumento del consumo di anticoagulanti
(CAGR: +5,0%), che si attesta nel 2023 a 30,8 DDD/1000 abitanti die con un aumento rispetto
allanno precedente del 5,8%. Analogamente, la spesa pro capite ha fatto registrare un
incremento dal 2014 (CAGR: +7,0%), attestandosi a 16,55 euro nel 2023 con un aumento
rispetto all’anno precedente del 7,4% (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di
esposizione e Tabella 3.5.1a). Il costo medio per DDD ha raggiunto 1,47 euro nel 2023,
confermando il trend in aumento degli ultimi cinque anni. Lesposizione a farmaci
anticoagulanti nella popolazione generale tende ad aumentare con I'eta dei pazienti per
entrambi i sessi, fino a raggiungere una prevalenza d’uso del 36% nei maschi con piu di 85
anni e con un utilizzo maggiore nei maschi rispetto alle femmine per tutte le fasce di eta fatta
eccezione per i pazienti di eta compresa tra 25 e 44 anni.

Nel 2023, |a categoria dei NAO registra i consumi maggiori pari a 19,0 DDD/1000 abitanti die
che aumentano del 12,9% rispetto al 2022 e con un aumento medio annuale del 28,0% nel
periodo 2014-2023 (Tabella 3.5.1a e Figura 3.5.1a). Al contrario, gli antagonisti della vitamina
K (AVK) registrano un consumo pari a 2,3 DDD/1000 abitanti die mostrando una riduzione
dei consumi del 13,9% rispetto all'anno precedente e un decremento medio annuale del
10,1% nel periodo 2014-2023 (Tabella 3.5.1a e Figura 3.5.1a). Questi andamenti sono da
attribuirsi al fatto che i NAO sono preferiti nell'impiego clinico rispetto agli AVK in quanto
non necessitano di monitoraggio periodico dello stato emo-coagulativo e sono gravati da un
minore rischio emorragico, soprattutto cerebrale. Rispetto all’anno precedente, la categoria
degli inibitori diretti della trombina mostra I'incremento piu significativo sia in termini di
spesa che di consumo (+32,4% e +41,1%, rispettivamente) mentre il fondaparinux registra le
maggiori riduzioni (-21,7% per la spesa e -23,7% per il consumo) (Tabella 3.5.1a). Tra i NAO
si registra rispetto al 2022 un aumento pil marcato dei consumi per edoxaban (+23,4%) e
apixaban (+21,5%) di piu recente introduzione rispetto al rivaroxaban che rileva un aumento
pill contenuto (+5,0%). Il dabigatran mostra, invece, una lieve flessione dei consumi (-1,6%)
(Tabella 3.5.1a). Rispetto al 2022, 'edoxaban (+21,5%) e I'apixaban (+20,8%) registrano
I'aumento piu marcato della spesa pro capite, con I'apixaban che risulta il principio attivo con
la spesa pro capite (4,10 euro) piu elevata. Rispetto all'anno precedente la nadroparina
mostra la maggiore riduzione sia in termini di spesa che di consumo (-25,7% e -28,7%,
rispettivamente), confermando il trend di riduzione registrato negli ultimi dieci anni (CAGR
spesa pro capite: -15,5% e CAGR consumo: -14,5%) come riportato in Tabella 3.5.1a.

Nel 2023 la prevalenza d’uso degli anticolagulanti & stata del 5,8%, con valori sostanzialmente
sovrapponibili tra maschi e femmine per tutti i sottogruppi di farmaci, mentre I'eta mediana
dei pazienti € pil elevata per AVK e NAO rispetto a EBPM, eparina/eparinoidi e fondaparinux
(Tabella 3.5.1b). Considerando tutta la categoria, I'eta mediana degli utilizzatori € di 75 anni
e ogni utilizzatore riceve in media circa 153,5 DDD di farmaco all’anno con un costo per
utilizzatore pari a 235,2 euro. Meta della popolazione esposta & stata trattata con 108,0 DDD
(equivalenti ad oltre 3 mesi di terapia), mentre il 16,5% degli utilizzatori ha ricevuto una sola
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prescrizione nell'anno. Questa percentuale varia dal 3,3% dei NAO al 35,4% di eparina ed
eparinoidi. Tali dati risultano in linea con le indicazioni cliniche e la durata del trattamento
delle diverse categorie di anticoagulanti.

Nel 2023 la differenza tra la regione a maggiore consumo (Umbria con 38,3 DDD) e quella a
minore consumo (Sicilia con 24,8 DDD) e stata pari a 13,5 DDD/1000 abitanti die (Tabella
3.5.1c), sebbene la prevalenza d’uso registri valori pili 0 meno sovrapponibili nelle Regioni
del Nord (5,7%), del Centro (6,6%) e del Sud e Isole (5,5%). Rispetto all'anno precedente, la
PA di Bolzano registra 'aumento maggiore di consumo (+19,7%), mentre il Veneto 'aumento
maggiore di spesa pro capite (+26,0%), con un incremento del 7,8% del costo medio per DDD.

Le analisi di aderenza e di persistenza al trattamento con farmaci anticoagulanti sono state
condotte su una coorte di 74.992 nuovi utilizzatori (>45 anni) di farmaci anticoagulanti (eta
mediana di 76 anni), seguiti per un periodo di un anno. La percentuale di individui con alta
e bassa aderenza al trattamento é stata rispettivamente del 51,8% e del 9,7% (Figure 3.5.1b
e 3.5.1c), piu alta nei maschi rispetto alle femmine. Dal confronto dei dati tra 2023 e 2022,
a livello nazionale la percentuale di utilizzatori con bassa aderenza e diminuita del 7%, mentre
la percentuale degli utilizzatori con alta aderenza & rimasta invariata. Prendendo in esame i
dati relativi all’'ultimo quinquennio sull’aderenza al trattamento con farmaci anticoagulanti
nella popolazione di eta 245 anni stratificati per sesso, si nota come la percentuale di soggetti
con un’alta aderenza sia costantemente superiore nei maschi rispetto alle femmine mentre
quella dei soggetti con bassa aderenza sia superiore nei maschi soltanto negli ultimi due anni.
Tali dati riflettono la ridotta compliance al trattamento degli utilizzatori di anticoagulanti che
generalmente tende a peggiorare con l'eta, a causa del deterioramento delle funzioni
cognitive, del verosimile peggioramento dello stato di salute e del cambiamento delle
condizioni socio-economiche.

Prendendo in considerazione la persistenza al trattamento con anticoagulanti, il 67,0% dei
nuovi utilizzatori risulta essere ancora in trattamento a 12 mesi dall’inizio della terapia. Cio
significa che ad un anno dall'inizio del trattamento il 33% dei soggetti manifesta
un’interruzione di almeno 60 giorni. Nessuna differenza € riscontrata per sesso sull’intera
popolazione in studio mentre minime e non significative differenze sono riscontrate per sesso
differenziando per macroarea geografica (Figure 3.5.1d e 3.5.1e).

In generale, dal confronto dei dati di persistenza tra il 2023 e il 2022, si osserva una
sostanziale stabilita della percentuale di soggetti persistenti a 12 mesi con incrementi piu
accentuati nelle Regioni del Nord e del Centro tra gli individui della fascia di eta uguale o
superiore a 85 anni. Tali variazioni, seppur modeste nella maggior parte dei casi, suggeriscono
un generale miglioramento complessivo dell’indicatore della persistenza specialmente nei
soggetti con eta piu avanzata. Come nell’'anno precedente, nelle Regioni del Nord (64,5%)
emerge una percentuale di individui persistenti a 12 mesi lievemente inferiore rispetto al
Centro (71,7%) e al Sud e Isole (67,4%).

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e durata della terapia e sugli
indicatori di aderenza e persistenza al trattamento stratificati per eta, sesso e area geografica
si rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Anticoagulanti

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 973,8 (3,7)
A% 2023-2022 7,4
Range regionale spesa lorda pro capite: 13,7 20,4
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 30,8 (2,3)
A % 2023-2022 5,8
Range regionale DDD/1000 ab die: 24,8 38,3

Anticoagulanti, andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo medio per
giornata di terapia

DDD/1000 ab die
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Distribuzione della prevalenza d’uso e del consumo di farmaci anticoagulanti in regime
di assistenza convenzionata e distribuzione per conto (anno 2023)
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.5.1a Anticoagulanti, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze ng;a A% CAGR% ?gc?o/ A% CAGR% :g:l‘; A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22
NAO 11,55 13,5 22,6 19,0 12,9 28,0 1,67 0,5
EBPM 3,98 -5,7 -3,5 8,8 -0,3 -1,1 1,24 -5,5
Eparina ed eparinoidi 0,25 4,6 -4,9 0,4 3,6 -4,5 1,78 0,9
Enzimi antitrombotici 0,24 14,9 0,1 0,0 -2,3 -0,1 924,96 17,6
Fondaparinux 0,23 -21,7 -1,2 0,4 -23,7 1,7 1,66 2,6
Antagonisti della vitamina K 0,16 1,5 -5,2 2,3 -13,9 -10,1 0,19 17,8
Altri antitrombotici 0,13 21,7 - <0,05 21,5 - 4099,74 0,1

Antitrombotici — inibitori diretti

X 0,01 324 -124 <0,05 41,1 9,1 203,41 -6,2
della trombina

Anticoagulanti 16,55 7,4 7,0 30,8 5,8 5,0 1,47 1,5
apixaban 4,10 20,8 33,6 6,4 21,5 40,5 1,75 -0,5
enoxaparina 3,67 -4,5 -0,8 8,4 1,5 1,1 1,20 -5,9
rivaroxaban 3,50 6,7 20,5 6,0 5,0 25,4 1,60 1,6
edoxaban 2,71 21,5 - 4,2 23,4 - 1,77 -1,5
dabigatran 1,24 -2,7 53 2,4 -1,6 12,0 1,42 -1,1
fondaparinux 0,23 -21,7 -1,2 0,4 -23,7 1,7 1,66 2,6
nadroparina 0,22 -25,7 -155 0,3 -28,7 145 1,97 4,3
eparina 0,20 9,7 -3,0 0,4 3,8 -4,5 1,46 5,7
alteplasi 0,16 1,0 7,4 <0,05 0,3 7,2 834,02 0,7
warfarin 0,15 3,2 -4,2 2,1 -13,9 -9,9 0,19 19,8

Figura 3.5.1a Anticoagulanti, andamento temporale 2014-2023 del consumo (DDD/1000
abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.5.2 Fattori della coagulazione

Nel 2023 la spesa pubblica totale per i fattori della coagulazione é stata pari a 553,4 milioni
di euro, in aumento del 1,7% rispetto al 2022, rappresentando il 2,1% della spesa pubblica
totale (Box. Principali indici di spesa e di consumo). | corrispettivi consumi totali sono stati
pari a 0,1 DDD/1000 abitanti die, in aumento del 2,0% rispetto al 2022.

Nel 2023 questa categoria di farmaci ha registrato un aumento della spesa pro capite
complessiva (+1,7%), e un corrispondente un aumento dei consumi del 2,0%. La spesa pro
capite ha registrato un trend in incremento dal 2014 (CAGR: +2,4%), attestandosi a 9,4 euro
nel 2023, mentre il costo medio per DDD continua a evidenziare un trend in flessione
nell’ultimo quinquennio attestandosi a 404,2 euro nel 2023.

| farmaci ricombinanti short-acting per il trattamento dell’emofilia A evidenziano una
riduzione dei consumi anche nel 2023 (-18,0%); di contro i fattori ricombinanti long-acting
hanno fatto registrare un incremento di utilizzo pari al 14,0% e si confermano la categoria
con la maggiore spesa pro capite pari a 2,84 euro (Tabella 3.5.2a).

Nell’'ambito dei farmaci ricombinanti, i fattori long-acting consentono un allungamento
dell’intervallo tra le infusioni, maggiori margini di sicurezza nei confronti degli episodi
emorragici, il miglioramento dell'aderenza alla profilassi e della qualita di vita dei pazienti;
tali aspetti hanno determinato un sempre maggiore ricorso negli ultimi anni ai principi attivi
dotati di emivita piu lunga, come dimostrato anche dal trend di spesa in aumento dei long-
acting rispetto agli short-acting (Figura 3.5.2a).

Nel trattamento dell’emofilia A, I'anticorpo monoclonale emicizumab ha registrato nel 2023
un aumento dei consumi (+20,6%) rispetto all'anno precedente ed é il principio attivo con la
maggiore spesa pro capite (1,91 euro) (Tabella 3.5.2a).

In linea con i dati epidemiologici e clinici, dall’analisi emerge come tra i primi dieci principi
attivi per spesa pro capite vi siano nove fattori impiegati nel trattamento dell’'emofilia A e un
fattore impiegato nel trattamento dell’emofilia B ovvero I'eftrenonacog alfa con un valore di
0,32 euro (Tabella 3.5.2a).

| farmaci ricombinanti short-acting per il trattamento dell’emofilia B evidenziano una
riduzione dei consumi (-18,0%) mentre i fattori ricombinanti /long-acting hanno fatto
registrare un contestuale incremento nei consumi (+21,2%); essi si confermano la categoria
con la spesa pro capite maggiore (1,35 euro) per il trattamento della carenza del Fattore IX
(Tabella 3.5.2a). Come per I'anno precedente, si rileva unampia variabilita regionale con un
gradiente Nord-Sud sia per quanto concerne la spesa pro capite (Nord: 8,72 euro - Centro:
9,52 euro - Sud e Isole: 10,31 euro) sia per quanto concerne il costo medio per DDD (Nord:
428,87 euro - Centro: 390,70 euro - Sud e Isole: 384,93 euro) (Tabella 3.5.2b).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA E DI CONSUMO
Fattori della coagulazione

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale)
A % 2023-2022
Range regionale spesa lorda pro p

DDD/1000 ab die* (% sul totale)
A% 2023-2022
Range regionale DDD/1000 ab d :
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Dati nazionali di spesa e di consumo per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.5.2a Fattori della coagulazione, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti
die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Sf,f;a A% CAGR% [::g(?o/ A% CAGR % ;Zzti% A%
e 332 13 S0 2322 1423 TEP 232
Erreilie . g e 284 122 - <005 14,0 - 315,46  -1,5

ricombinanti)

Emofilia A
(short acting-ricombinanti) 2,02 -19,5 -8,1 <0,05 -18,0 -7,3 330,60 -1,8
Emofilia A (anticorpi monoclonali) 1,91 20,7 - <0,05 20,6 - 683,67 0,1
Emofilia B

(long acting-ricombinanti) 1,35 12,2 - <0,05 21,2 - 855,43 -7,4

Carenza fattore VII

(short acting-ricombinanti)
Emofilia A (plasmaderivati) 0,31 -2,7 -6,2 <0,05 -3,9 -5,7 252,46 1,2
Emofilia B

(short acting-ricombinanti)

Complesso protrombinico
antiemofilico umano attivato

0,32 -30,7 -10,8 <0,05 -27,2 -9,5 3855,66 -4,8

0,20 -17,7  -10,6 <0,05 -18,0  -10,7 378,91 0,4

0,16 33,8 9,4 <0,05 31,9 -10,3 8496,29 15

Combinazione di fattori della
coagulazione (plasmaderivati)
Carenza fattore VII
(plasmaderivati)

Malattia di von Willebrand
(plasmaderivati)

0,08 74 11,3 <0,05 10,1 11,4 102,00 -2,4
0,08 0,2 57 <0,05 -1,1 5,6 366,29 1,3

0,06 14,2 2,2 <0,05 14,3 2,3 71,65 -0,1

Altre carenze di fattori
coagulazione 0,06 16,5 27,8 <0,05 16,5 25,6 15524,20 0,0
(long acting-ricombinanti)

Altre carenze di fattori

coagulazione (plasmaderivati) 0,02 57,1 - <005 39,8 - 616918 12,4
Emofilia B (plasmaderivati) 0,01 -49,8 9,8 <0,05 -52,3 -11,3 227,46 53
Fattori della coagulazione 9,40 1,7 2,3 0,1 2,0 2,4 404,20 -0,3
emicizumab 1,91 20,7 - <0,05 20,6 - 683,67 0,1
efmoroctocog alfa 1,05 -1,5 - <0,05 -1,6 - 357,40 0,1
albutrepenonacog alfa 0,93 3,4 - <0,05 11,8 - 979,96 -7,5
octocog alfa 0,88 -24,4 -13,3 <0,05 -22,9  -123 320,66 -1,8
damoctocog alfa pegol 0,79 19,8 - <0,05 20,0 - 329,77 -0,1
turoctocog alfa pegilato 0,62 28,2 - <0,05 30,3 - 254,47  -1,6
lonoctogoc alfa 0,37 -1,6 - <0,05 -0,6 - 314,45 -1,0
rurioctocog alfa pegol 0,37 18,2 - <0,05 17,8 - 307,97 0,3
moroctocog alfa 0,36 -18,8 -10,0 <0,05 -19,3 -9,0 327,04 0,6
eftrenonacog alfa 0,32 8,6 - <0,05 8,8 - 668,14  -0,2
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Figura 3.5.2a Fattori della coagulazione, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro
capite dei sottogruppi a maggior spesa
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3.5.3 Antiaggreganti

Nel 2023 la spesa pubblica totale per i farmaci antiaggreganti e stata pari a 339,1 milioni di
euro, in lieve riduzione rispetto al 2022 (-1,6%), rappresentando I'1,3% della spesa pubblica
totale (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione). | corrispettivi consumi
totali sono stati pari a 71,0 DDD/1000 abitanti die, il 5,4% dei consumi totali a carico dell’SSN,
sostanzialmente stabili nel periodo 2014-2023 (CAGR: +0,3%). Lesposizione agli
antiaggreganti nella popolazione generale tende ad aumentare con I'eta per i pazienti di
entrambi i sessi, fino a raggiungere una prevalenza d’uso pil elevata nei maschi di eta uguale
o maggiore di 85 anni (48,4%). In tutte le fasce di eta, fatta eccezione per i soggetti fra 15 e
44 anni, i maschi consumano anche un numero maggiore di dosi rispetto alle femmine.
Nell’ultimo decennio il consumo delle principali categorie a maggiore spesa si € mantenuto
sostanzialmente stabile (Tabella 3.5.3a e Figura 3.5.3a). In particolare, nel 2023 |'acido
acetilsalicilico da solo o in associazione & rimasto stabile sia per la spesa pro capite che per i
consumi (rispettivamente -0,2% e +0,3% rispetto al 2022). Analogamente, la spesa e il
consumo degli inibitori del recettore piastrinico P2Y12 risultano stabili rispetto all’anno
precedente (+0,3% e +0,5%, rispettivamente). Come per 'anno precedente la categoria degli
inibitori della glicoproteina llb/Illa mostra la maggiore diminuzione di spesa pro capite e
consumo (-18,5% e -16,2%, rispettivamente).

Il ticagrelor € il principio attivo con il maggior incremento negli ultimi dieci anni in termini di
DDD/1000 abitanti die (CAGR: +7,8%), seguito dal clopidogrel e acido acetilsalicilico (CAGR:
+5,6%). Per quanto concerne la variazione della spesa pro capite rispetto al 2022, il ticagrelor
ha registrato una diminuzione del 4,9% mentre il clopidogrel un aumento del 4,5% (Tabella
3.5.3a). Il treprostinil utilizzato nel trattamento dell’ipertensione polmonare tromboembolica
cronica ha mostrato la maggiore riduzione della spesa pro capite rispetto al 2022 (-16,8%) e
una sostanziale stabilita nei consumi (+0,9%). Gli anticorpi monoclonali per il trattamento
degli episodi di Porpora Trombotica Trombocitopenica (PTT) acquisita, rappresentati dal
caplacizumab, registrano una riduzione di spesa pro capite pari al 9,2% rispetto all'anno
precedente, con un costo medio per DDD tra i piu elevati della categoria pari a 3402,90 euro.
In linea con gli anni precedenti, I'analisi sul consumo degli antiaggreganti conferma un utilizzo
preferenziale della monoterapia o della terapia concomitante a base di clopidogrel e acido
acetilsalicilico, rispetto alla combinazione fissa.

La prevalenza d’uso degli antiaggreganti a livello nazionale & pari a 9,1%, lievemente maggiore
nei maschi (9,7%) rispetto alle femmine (8,5%), con un valore piu basso al Nord (7,4%)
rispetto al Centro (10,3%) e al Sud e Isole (10,8%). Il 3,8% degli utilizzatori a livello nazionale
ha ricevuto una sola prescrizione nell’anno, con una percentuale che varia dal 4,5% dell’acido
acetilsalicilico da solo e in associazione al 31,5% degli altri antiaggreganti piastrinici. Leta
mediana degli utilizzatori e di 75 anni e ogni individuo riceve in media 270,7 dosi di farmaco
nel corso dell'anno con un costo medio per utilizzatore pari a 44,5 euro. Meta della
popolazione esposta a livello nazionale ¢ trattata per almeno 10 mesi in un anno (Tabella
3.5.3b e Tabella 3.5.3c).

Nel 2023 la Regione a maggiore consumo ha registrato un valore doppio rispetto a quella a
minore consumo (Molise: 94,8 DDD vs PA di Bolzano: 43,5 DDD/1000 abitanti die).
Analogamente, la Regione a maggiore spesa ha registrato un valore triplo rispetto a quella a
minore spesa (Basilicata: 9,90 euro vs Veneto: 3,20 euro). Rispetto all'anno precedente, le

variazioni di consumo a livello regionale risultano contenute delineando un quadro di
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sostanziale stabilita. Per quanto concerne la spesa pro capite, la Valle d’Aosta registra
I'aumento maggiore (+21,4%) ed un incremento del 21,6% del costo medio per DDD mentre
I"'Umbria registra la maggiore diminuzione (-26,6%) e una riduzione del 26,2% del costo medio
per DDD (Tabella 3.5.3c).

Per quanto riguarda le analisi di aderenza e persistenza, i dati si riferiscono a una coorte di
162.843 nuovi utilizzatori (eta mediana pari a 72 anni), costituita per il 51,0% da maschi,
seguiti per un periodo di un anno (Figure 3.5.3b e 3.5.3c). Nel 2023 la percentuale di soggetti
con alta e bassa aderenza al trattamento con antiaggreganti e stata rispettivamente pari a
62,0% e 6,8%. La bassa aderenza e superiore nelle femmine rispetto ai maschi (7,3% vs 6,3%),
mentre l'alta aderenza e superiore nei maschi rispetto alle femmine (64,8% vs 59,1%). Da un
confronto dei dati di aderenza del 2023 rispetto al 2022, si osserva una generale stabilita
(con alcuni casi di lieve incremento) della percentuale di soggetti con alta aderenza.
Prendendo in esame i dati relativi all’'ultimo quinquennio sull'aderenza al trattamento con
farmaci antiaggreganti nella popolazione di eta 245 anni stratificati per sesso, si nota come
la percentuale di soggetti con un’alta aderenza sia costantemente superiore nei maschi
rispetto alle femmine al contrario di quella dei soggetti con bassa aderenza che risulta essere
costantemente pil elevata nelle femmine.

Analizzando la persistenza al trattamento (Figure 3.5.3d e 3.5.3e), si evidenzia come oltre la
meta dei nuovi utilizzatori risulti essere persistente al trattamento a distanza di un anno
(54,2%), con percentuali lievemente inferiori per le Regioni del Sud (56,3%) rispetto a quelle
del Centro e del Nord (56,2% e 56,3%, rispettivamente). | maschi mostrano percentuali di
persistenza lievemente maggiori rispetto alle femmine (57,0% e 51,2%, rispettivamente). Le
Regioni del Sud (51,0%) evidenziano una percentuale di individui persistenti a 12 mesi
lievemente inferiore rispetto al Centro (56,2%) e al Nord (56,3%).

In generale, sia 'aderenza che la persistenza al trattamento con farmaci antiaggreganti
risultano subottimali nella popolazione a rischio cardiovascolare e ulteriori sforzi devono
essere sostenuti per migliorare I'impiego nella prevenzione cardiovascolare.

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e durata della terapia e sugli
indicatori di aderenza e persistenza al trattamento stratificati per eta, sesso e area geografica
si rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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3.6 Sistema Nervoso Centrale

Nel 2023 i farmaci ad azione sul Sistema Nervoso Centrale si collocano, con 2.061 milioni di
euro, al sesto posto tra le categorie a maggior spesa pubblica, rappresentando il 7,9% del
totale (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione). La spesa pro capite
complessiva e stata pari a 34,88 euro in aumento del 3,9% in confronto all'anno precedente
e relativa prevalentemente all’assistenza farmaceutica convenzionata (23,65 euro pro capite),
in lieve riduzione rispetto all'anno 2022 (-0,6%). La spesa da parte delle strutture sanitarie
pubbliche e di minore entita (11,23 euro pro capite), ma registra un aumento piu rilevante
(+15,0%) rispetto all'anno precedente (Tabella 3.1).

Per quanto riguarda i consumi in regime SSN, questa categoria di farmaci si conferma al
quarto posto con 97,79 DDD/1000 abitanti die, stabile rispetto al 2022; anche in questo caso
i consumi maggiori si registrano nell'ambito dell’assistenza convenzionata con 71,80
DDD/1000 abitanti die, mentre l'acquisto da parte delle strutture pubbliche rappresenta circa
un terzo del totale (25,99 DDD) (Tabella 3.2).

L'analisi del profilo di farmaco-utilizzazione per fascia d’eta e sesso nell'ambito dell’assistenza
territoriale (comprendente farmaceutica convenzionata e distribuzione per conto) conferma
il costante incremento dell’'uso dei farmaci del sistema nervoso centrale al crescere dell’eta,
per entrambi i sessi, con una maggiore prevalenza d’uso nelle femmine a partire dai 15 anni
di eta, in linea con i dati epidemiologici sulla frequenza delle malattie neurologiche e
psichiatriche. Nella fascia d’eta con piu di 75 anni si raggiunge il maggiore livello di prevalenza,
per entrambi i sessi (44,14% nelle femmine e 32,35% per i maschi) e di spesa (74,4 nelle
femmine e 57,9 euro pro capite nei maschi). In eta evolutiva (5-14 anni) circa un ragazzo su
100 riceve nel corso di un anno almeno una prescrizione di farmaci del sistema nervoso
centrale, principalmente antidepressivi, antipsicotici e antiepilettici.

Per quanto riguarda l'assistenza convenzionata, la spesa pro capite dei farmaci del sistema
nervoso centrale e stata pari a 23,65 euro. La variazione di spesa rispetto al 2022 (-0,9%) e
stata determinata esclusivamente da una riduzione dei prezzi (-2,9%), confermata anche dal
decremento del 2,8% del costo medio per giornata di terapia, mentre il consumo di questi
farmaci € aumentato dell’1,9%, con un effetto mix (+0,1%) che si & mantenuto stabile nel
2023 (Tabella 3.9). Dall’analisi dei singoli sottogruppi risulta che gli “altri antidepressivi”, gli
“inibitori selettivi della ricaptazione della serotonina (SSRI)” e gli “altri antiepilettici” sono
quelli che incidono maggiormente sulla spesa, rispettivamente con 3,61 euro, 3,41 euro e
3,03 euro. Gli SSRI hanno anche i maggiori livelli di consumi con 31,1 DDD/1000 abitanti die,
rappresentando poco meno della meta dell’intera categoria (Tabella 3.9). Tutti e tre i
sottogruppi citati mostrano aumenti rispetto al 2022 in termini di consumo mentre in termini
di spesa per gli “altri antiepilettici” c’e stata una riduzione del 5,9% dovuta ad una contrazione
dei prezzi (-7,8%) che si riflette anche sulla diminuzione del costo medio per giornata di
terapia (-8,1%).

Levetiracetam, pregabalin, fentanil e tapentadolo sono le molecole a maggior impatto sulla
spesa della categoria con valori pari rispettivamente a 1,69 euro, 1,48 euroe 1,16 e 1,04 euro
pro capite, in aumento rispetto all'anno precedente per i primi due (+1,1% e +8,8%) e in
contrazione per gli altri due (-9,6% e -1,1%) (Tabella 3.10). Levetiracetam e pregabalin fanno
parte dei primi trenta principi attivi per spesa convenzionata nel 2023 occupando
rispettivamente il diciottesimo (99,6 milioni di euro) e il venticinquesimo posto (87,2 milioni
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di euro) (Tabella 3.11). Ben sette molecole (rotigotina, fentanil, tapentadolo,
naloxone/ossicodone, quetiapina, levetiracetam e pregabalin) rientrano tra i principi attivi a
maggior costo per giornata di terapia (Tabella 3.12), con valori che oscillano da un massimo
di 5,17 euro per DDD della rotigotina a un minimo di 1,51 euro per DDD del pregabalin, mentre
la sertralina & I'unico principio attivo della categoria che si colloca al quattordicesimo posto
tra i primi trenta a minor costo medio per giornata di terapia, con 0,25 euro (Tabella 3.13).

Quetiapina, vortioxetina, pregabalin e sertralina sono invece i principi attivi appartenenti alla
categoria che si collocano tra quelli a maggior aumento di spesa convenzionata in confronto
al 2022 (da +5,7% a +13,8%) (Tabella 3.14), mentre naloxone/ossicodone, fentanil, rotigotina
e paroxetina rientrano tra quelle a maggior riduzione di spesa convenzionata (Tabella 3.15).
La sertralina, che registra i consumi maggiori della categoria con 9,7 DDD/1000 abitanti die,
e anche l'unica molecola a rientrare nei primi trenta principi attivi a maggior consumo in
regime di assistenza convenzionata (25esimo posto nel 2023) (Tabella 3.16).

Per quanto riguarda invece gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche, si osserva
un aumento sia della spesa (+14,7%) ma una riduzione dei consumi (-5,2%), con una maggiore
propensione all’utilizzo di farmaci piu costosi (effetto mix: +22,4%) e costo medio per DDD
+20,9%), nonostante i prezzi si siano ridotti dell’1,2% rispetto all'anno precedente (Tabella
3.17). Il sottogruppo degli “altri farmaci del sistema nervoso” registra il valore maggiore di
spesa (3,26 euro pro capite), in aumento del 62,4% rispetto al 2022, mentre le “diazepine,
ossazepine, tiazepine e ossepine” e gli “altri antipsicotici” sono le categorie a maggior
consumo (3,5 e 3,0 DDD/1000 abitanti die), con una propensione all’utilizzo di farmaci meno
costosi (effetto mix: -7,1% e -3,6% rispettivamente). Tafamidis (18,6% della spesa della
categoria), aripiprazolo e paliperidone sono le molecole a maggior spesa pro capite nel 2023
(2,09, 1,26 e 1,22 euro), in aumento le prime due dell’85% e dell’8,8% rispetto all'anno
precedente, mentre il paliperidone rileva una riduzione del 23,2% (Tabella 3.18).

Il tafamidis, indicato per il trattamento dell’amiloidosi da transtiretina nei pazienti adulti
affetti da polineuropatia sintomatica di stadio 1 al fine di ritardare la compromissione
neurologica periferica, si colloca tra i principi attivi a maggior spesa tra quelli acquistati dalle
strutture sanitarie pubbliche (123,2 milioni di euro e un costo medio per giornata di terapia
pari a 61,20 euro, incidendo per lo 0,8% sulla spesa totale registrata da parte delle strutture
pubbliche (Tabella 3.19). Tafamidis e patisiran sono gli unici farmaci che si collocano tra i
primi 30 a maggior aumento di spesa nel 2023 (+85,0% e +33,9%) (Tabella 3.20). Il
paliperidone & presente nella lista dei primi 30 principi attivi a maggiore riduzione di spesa
(Tabella 3.21) e il patisiran tra i primi 30 a maggior costo medio per giornata di terapia (Tabella
3.22). Paracetamolo, metadone, olanzapina, lidocaina e quetiapina sono invece presenti tra
le 30 molecole a maggior consumo tra quelle acquistate dalle strutture sanitarie pubbliche
(Tabella 3.24), con consumi che oscillano tra le 2,4 DDD del paracetamolo alle 1,5 DDD della
quetiapina.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Sistema Nervoso Centrale
Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 2.061,0 (7,9)
A % 2023-2022 3,9
Range regionale spesa lorda pro capite: 31,4 43,4
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 98,0 (7,4)
A % 2023-2022 0,2
Range regionale DDD/1000 ab die: 84,5 123,0
* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
[Valore annuale =@-Trend media mobile
100 -
97,8 98,0
92,3 94,0 95,2 ! ’
L 80 1 g3 |8s7| |[s62| |se8| |
®
o 60 -
S
S
< 40 A
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a
o 20 -
- T T T T T T T T T
2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023
Distribuzione per eta e sesso della spesa, della prevalenza d’uso e dei consumi in regime di
assistenza convenzionata e distribuzione per conto 2023 (Figura e Tabella)
8 I Spesa maschi [—1Spesa femmine
2 80 —0O—Prevalenza maschi O~ Prevalenza femmine 50,0 <
(8] 9
o __ 400 o
s o 60 2
53 30,0 ©
§ — 40 <
© 200 §
g 20 T
& ) 100 3
— a
0 —@—=0 0,0
0-4 5-14 15-24 25-34 35-44 45-54 55-64 65-74 75+
Fascia d'eta
Fascia Spesa lorda pro capite DDD/1000 ab die
d’eta Maschi Femmine Totale Maschi Femmine Totale
0-4 0,6 0,5 0,6 0,7 0,5 0,6
5-14 3,0 2,3 2,6 4,9 3,5 4,2
15-24 6,9 8,1 7,5 19,3 25,9 22,5
25-34 11,0 10,5 10,8 33,8 33,6 33,7
35-44 13,4 14,3 13,9 42,0 46,6 44,3
45-54 17,9 23,6 20,7 56,5 77,8 67,3
55-64 24,4 33,2 28,9 73,2 116,4 95,3
65-74 35,1 44,2 39,9 97,8 152,2 126,5
75+ 57,9 74,4 67,6 165,1 238,3 208,4
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3.6.1 Farmaci per la sclerosi multipla

| farmaci per la sclerosi multipla registrano nel 2023 una spesa di oltre 763 milioni di euro,
pari a circa il 3% del totale, con un aumento dei consumi lieve ma costante nel tempo (CAGR:
1,4%), raggiungendo 1,2 DDD nel 2023, in aumento del 2,3% rispetto al 2022 (Box. Principali
indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Analizzando la spesa e la prevalenza d’uso dei farmaci per sesso e per fascia di eta si
conferma, in linea con i dati epidemiologici, che questi indicatori crescono all’avanzare delle
eta, con valori maggiori nelle femmine rispetto ai maschi a partire dai 45 anni di eta, fino a
raggiungere tra le ultrasettantacinquenni una prevalenza d’uso del 44,14% (nei maschi pari
al 32,35%) e una spesa pro capite di 74,39 euro (nei maschi 57,87 euro).

Negli ultimi dieci anni il costo medio per giornata di terapia della categoria € aumentato
progressivamente fino a raggiungere i 30,7 euro nel 2023, probabilmente per la
commercializzazione dei nuovi anticorpi monoclonali che nel 2023 sono arrivati ad occupare
il 25% dei consumi dell’intera categoria (0,3 DDD/1000 abitanti die) e a registrare il costo
medio per DDD piu alto della categoria (51,69 euro), incidendo sulla spesa totale per oltre
un terzo (5,16 su 12,97 euro) (Tabella 3.6.1a) e registrando I'aumento pil significativo nel
periodo 2014-2023 (Figura 3.6.1b). Anche gli immunosoppressori hanno un significativo
impatto sulla spesa pro capite (2,93 euro), seppure in contrazione del 12,7% rispetto al 2022,
a fronte di ridotti livelli di consumo (0,3 DDD/1000 abitanti die), in aumento del 2,3% rispetto
al 2022. Le categorie che registrano riduzioni di spesa rispetto al 2022 sono gli anticorpi
monoclonali (+20,4%), gli inibitori della sintesi delle pirimidine (+19,8%) e gli altri modulatori
del recettore S1P (+95,6%), che tuttavia rilevano i consumi piu bassi della categoria (0,1 DDD).

L'ocrelizumab é il farmaco piu utilizzato (0,2 DDD) e con il maggior impatto sulla spesa pro
capite (2,68 euro) dovuto al costo medio per giornata di terapia (44,72 euro), anche se il
valore maggiore si osserva per un altro anticorpo monoclonale di recente introduzione sul
mercato, ofatumumab, con un costo medio per DDD pari a 1240,44 euro, sebbene i livelli di
consumo di questo principio attivo siano trascurabili nel 2023 (Tabella 3.6.1a).

Nelle aree del Sud e Isole i consumi dei farmaci per la sclerosi multipla sono maggiori della
media nazionale (1,4 vs 1,2 DDD), stabili rispetto al 2022, mentre al Nord e al Centro sono
simili ma in aumento (+2,7% e +6,8% rispettivamente) (Tabella 3.6.1b).

Alivello regionale il consumo maggiore, in linea con le evidenze in letteratura sulla prevalenza
della patologia, & stato osservato per la Sardegna (2,6 DDD), in leggero aumento rispetto
all'anno precedente (+2,6%); mentre in Lombardia e Valle d’Aosta si rilevano i consumi minori
(0,8 DDD), meno della meta rispetto a quelli della Sardegna, ma in aumento rispetto al 2022
e con I'incremento medio annuale pil importante (CAGR: +2,5%) dopo il Piemonte (CAGR:
+2,6%). Il Molise e la Regione con la spesa pro capite pilu elevata (26,41 euro) dopo la
Sardegna (27,56 euro), dovuta sia a livelli di consumo superiori rispetto alla media nazionale
(1,9 DDD/1000 abitanti die) che al costo medio piu alto tra le Regioni (37,33 euro).
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Farmaci per la sclerosi multipla

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 763,4
A % 2023-2022
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Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.6.1a Farmaci per la sclerosi multipla, spesa pro capite e consumo (DDD/1000
abitanti die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Sz(:;a A% CAGR% 28(?0/ A% CAGR% rf\?&iiti(:) A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22

Anticorpi monoclonali 5,16 20,4 15,8 0,3 14,3 17,0 51,69 53
Immunosoppressori 2,93 -12,7 - 0,3 2,3 - 29,65 -14,7
Zzgrzll?tfgr(en;iﬁwat°” 148 292 08 01  -123 27 4323 -193
L";ﬁg%?ﬁ‘r‘]fi'('fi sintes 123 198 548 01 272 567 2472 58
Interferoni 1,16 -18,8 -10,4 0,3 -17,2  -10,5 12,65 -1,9
Altri modulatori del recettore S1P 0,87 95,6 - 0,1 83,8 - 35,88 6,4
Glatiramer (AA copolimeri) 0,14 -22,7 -18,5 0,1 -12,1 -5,6 6,06 -12,0
Farmaci per la sclerosi multipla 12,97 1,2 5,8 1,2 2,3 1,4 30,74 -1,0
ocrelizumab 2,68 19,7 - 0,2 21,0 - 44,72 -1,2
dimetilfumarato 2,10 -18,0 - 0,2 2,0 - 25,88 -19,6
natalizumab 1,81 -4,4 4,3 0,1 4,4 6,6 45,83 -8,4
fingolimod 1,48 -29,2 -0,8 0,1 -12,3 2,7 43,23  -19,3
teriflunomide 1,23 19,8 54,8 0,1 27,2 56,7 24,72 -5,8
cladribina 0,83 4,0 - <0,05 39 - 46,85 0,1
interferone beta-1a 0,80 -19,5 -12,6 0,2 -18,3 -114 10,60 -1,6
ofatumumab 0,63 >100 - <0,05 >100 - 1240,44 1,1
siponimod 0,44 44,4 - <0,05 40,9 - 31,76 2,4
ozanimod 0,34 >100 - <0,05 >100 - 40,57 -3,3

Figura 3.6.1a Farmaci per la sclerosi multipla, andamento temporale 2014-2023 della spesa
pro capite dei sottogruppi a maggior spesa
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3.6.2 Antidepressivi

Gli antidepressivi sono arrivati a registrare nel 2023 una spesa pubblica di oltre 432 milioni
di euro (1,7% sul totale) e consumi pari a 47,1 DDD/1000 ab die, in aumento del 3,1% rispetto
all'anno precedente; mentre il costo medio per DDD é rimasto stabile dal 2016 (Box. Principali
indici di spesa, di consumo e di esposizione). In linea con le evidenze di letteratura, i consumi
di questi farmaci nelle femmine sono maggiori rispetto ai maschi con un divario che aumenta
all’avanzare dell’eta fino ad arrivare ad una differenza del 65% nella fascia 85+ anni (157,44
vs 95,35 DDD). Anche la prevalenza d’uso aumenta con I'eta in entrambi i sessi fino a
raggiungere i valori piu elevati negli ultra-ottantacinquenni, con valori che superano il 28%
nelle femmine e sfiorano il 20% nei maschi.

Nel 2023 la spesa pro capite, con un incremento del 4,4% rispetto al 2022, si attesta a 7,35
euro (Tabella 3.6.2a). Gli SSRI tengono conto di circa il 69% (32,4 DDD) del consumo (in
aumento del 3,1% rispetto al 2022 e dell’1,8% dal 2014) e del 46,5% (3,42 euro pro capite)
della spesa dell’intera categoria (Tabella 3.6.2a e Figura 3.6.2a). Aumenti piu elevati di
consumo e spesa si riscontrano per SNRI (+2,6% e +3,7%), altri antidepressivi (+4,8% e +4,4%)
e vortioxetina (+13,7% e +13,8%), farmaco con un costo medio per DDD di quasi tre volte
superiore a quello della media dell’intera categoria (1,13 vs 0,43 euro); tuttavia, e
I'esketamina, un principio attivo introdotto sul mercato a maggio 2022, medicinale di uso
ospedaliero indicato nella terapia antidepressiva in associazione con un SSRI o SNRI, che
registra il costo medio per DDD piu alto della categoria (19,23 euro).

La paroxetina, con 0,97 euro pro capite, in riduzione del 2,4% rispetto al 2022, si conferma
la molecola a maggior spesa e al secondo posto per consumi (8,2 DDD), preceduta solo dalla
sertralina (10,3 DDD) che registra, tra I'altro, un aumento del 5,8% rispetto al 2022. Il
buproprione & la molecola con il piu alto costo medio per DDD (1,67 euro) a fronte, tuttavia,
di limitati livelli di consumo e di spesa pro capite (questo farmaco & indicato anche per il
trattamento della disassuefazione al fumo di sigaretta).

Tra le categorie, la prevalenza d’uso si attesta al 4,4% negli SSRI con le femmine che rilevano
un valore pil che doppio degli uomini (5,9% vs 2,7%), seguono gli SNRI e gli altri antidepressivi
con 1,2% e 1,3% (Tabella 3.6.2b). Meta degli utilizzatori ha un’eta superiore ai 67 anni. | giorni
di trattamento medi per utilizzatore passano da un minimo di 63,4 per gli antidepressivi di |
generazione (da soli o in associazione) ai 256,2 per gli SSRI. Meta degli utilizzatori di SNRI
rimane in trattamento per meno di 6 mesi che salgono a 7,3 mesi per quanto riguarda gli
SSRI e circa un paziente su cinque riceve in un anno una sola prescrizione di vortioxetina o di
“altri antidepressivi”, ad indicare come spesso questi farmaci vengano prescritti per condizioni
cliniche non legate alla patologia depressiva, ma che potrebbero essere trattate con approcci
di tipo non farmacologico.

Le Regioni del Centro hanno un livello di uso (52,7 DDD) superiore del 5% a quelle del Nord
(50,1 DDD) e del 33% rispetto al Sud (39,5 DDD) (Tabella 3.6.2c). A conferma di cio la Toscana
e la Regione italiana con il maggior utilizzo e prevalenza d’uso di farmaci antidepressivi,
attestandosi nel 2023 a 69,3 DDD/1000 abitanti die e 10,2%, valori quasi doppi rispetto alla
Basilicata (36,5 DDD) e alla Campania (5,4%). Tutte le Regioni rilevano degli aumenti di spesa,
consumo e costo medio per DDD rispetto all’anno precedente, in particolare per la Valle
d’Aosta e la Lombardia.

Le analisi di aderenza e persistenza dei trattamenti cronici sono stati valutati considerando
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una coorte di 128.934 nuovi utilizzatori (il 67% sono donne) di farmaci antidepressivi con
almeno 45 anni di eta e un follow-up di un anno. I risultati mostrano come i livelli pil marcati
di bassa aderenza si registrino per le donne rispetto agli uomini (27,7% vs 27,1%) con valori
lievemente in diminuzione rispetto al 2022. Al contrario gli uomini risultano essere piu
frequentemente aderenti rispetto alle donne (Figure 3.6.2b e 3.6.2c) ed in questo caso la
quota e in aumento rispetto al 2022.

Analizzando la persistenza al trattamento a 12 mesi solo un soggetto su tre (34,0%) € rimasto
persistente, senza marcate differenze di sesso e tra aree geografiche. Se si prende in
considerazione il tempo mediano alla discontinuazione del trattamento, si raggiunge una
probabilita diinterrompereil trattamento parial 50% a circa 143 giorni, simile al dato osservato
nel 2022 (148 giorni) e con valori tra aree geografiche che vanno dai 148 giorni per il Nord, a
145 giorni per il Centro e a 135 giorni per il Sud e Isole (Figura 3.6.2e). Gli uomini sono
lievemente pil persistenti (148 giorni) delle donne (140 giorni) (Figura 3.6.2d). Questi dati
documentano la distanza tra le raccomandazioni sull’'uso presenti delle LG specifiche e la
pratica clinica corrente. Un’attivita di sanita pubblica di formazione specifica per migliorare
I'aderenza al trattamento dovrebbe essere definita ed implementata.

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione, durata della terapia e sugli
indicatori di aderenza e persistenza al trattamento per eta, sesso e area geografica si rimanda
al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Antidepressivi

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 432,7 (1,7)
A % 2023-2022 4,4
Range regionale spesa lorda pro capite: 5,9 9,9
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 47,1 (3,6)
A % 2023-2022 3,1
Range regionale DDD/1000 ab die: 36,5 69,3

Antidepressivi, andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo medio per
giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.6.2a Antidepressivi, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Sz::;a A% CAGR% ?3(?0/ A% CAGR% ;‘;Zti% A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22

Antidepressivi SSRI 3,42 0,6 -1,9 32,4 2,1 1,0 0,29 -1,5
Antidepressivi SNRI 1,68 2,6 -4,1 7,6 3,7 2,1 0,61 -1,0
Altri antidepressivi 1,05 4,8 2,6 3,8 4.4 3,2 0,76 0,4
Vortioxetina 0,94 13,7 - 2,3 13,8 - 1,13 0,0
Esketamina 0,09 >100 - <0,05 >100 - 19,23 51,9
Farmaci antidepressivi 7,35 44 -0,5 47,1 3,1 1,8 0,43 1,3
paroxetina 0,97 -2,4 -2,3 8,2 <0,05 0,1 0,33 -2,4
escitalopram 0,97 0,1 -4,6 7,8 0,9 0,7 0,34 -0,8
vortioxetina 0,94 13,7 - 2,3 13,8 - 1,13 0,0
sertralina 0,87 5,5 3,0 10,3 5,8 3,6 0,23 -0,2
duloxetina 0,85 31 -7,3 3,6 39 2,9 0,65 -0,8
venlafaxina 0,84 2,2 0,9 4,0 3,5 1,5 0,57 -1,3
trazodone 0,48 55 5,0 1,4 6,0 5,6 0,91 -0,5
citalopram 0,39 -1,3 -2,1 4,1 -09 -1,7 0,26 -0,4
mirtazapina 0,37 3,2 1,9 2,0 2,9 2,4 0,50 0,3
bupropione 0,20 7,4 0,6 0,3 8,7 2,2 1,67 -1,2

Figura 3.6.2a Antidepressivi, andamento temporale 2014-2023 del consumo (DDD/1000
abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa

35,0

4‘.—‘___4 == Antidepressivi SSRI

30,0 Pramm————— a

3 250 —a—Antidepressivi SNRI
-
=
©
5 200 - .
© == Altri antidepressivi
o
o
g 150
S~
2 =#=\/ortioxetina
[a) 10,0
- =l
5,0 — — = - _ . < Antidepressivi di | generazione
G - * - -~ — da soli o in associazione
0 g —g——e—o——0—0—0—3—3

2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023

512

TORNA ALL'INDICE



Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

ST 0°98T T'L€T 9‘€0T L9 89 1'6 v'v Inissaidapyue peuleq
T'TE 0'0g 7'€9 6°9C 19 90 80 €0 9UOIZeID0SSE Ul O 1]0S ep dUoIzeJauas | Ip IAIssaidapiuy
06T 0'9¢T ¥'98T €71C 1L v'0 0] €0 BUNSXOLOA
6'6T 0'vS T'v6 vLL LL €T 9T 0T IAIssaudapiue LYY
'8 08T 8°9TC 0°9€T 99 T LT L0 IYNS InIssaidapuuy
v'0T 0vee 7'95¢ 69L 99 vy 6S LT

il

(%) osn,p ezuasjenaid

(€20 ouue) oquod

Jad 2u01ZNqISIP Ul d BJRUOIZUSAUOD BZUR)SISSe Ip sawidaJ ul oddnidopnos Jad Alssaudaprue |p eideal Ip eleunp 3 auoizisods3y qz 9 ¢ ejjageL

513
TORNA ALL'INDICE




L'uso dei farmaci in Italia

Rapporto Nazionale. Anno 2023

‘.

‘

0°08T 7’801 6'S 0t 6T 0 L'T T'E 8V L¥'0 S‘6E 189 9|0s| @ pns
0'S6T 9'T0T 8L 0t ¥'T 9'0- S0 ST T'E wo LTS 118 oJua)
0'96T L'T0T 0L YT 6'T 9'0- v'T 43 9y o 108 'L pION
0981 9‘€0T 89 (4l 81 S0- €T T'e vy V0 T'LY SE'L eljey
0vze SLTT L ST v'T T'T- T LT 8'c S0 505 0€'s eugapJes
0°08T 7'90T 8'q T 8T v'0- T 0'€ 7% 870 €l€ 879 elIS
0°08T 8'€0T L'9 1 v'T L'0- 90 9T 43 90 L'ty 9T'L elqgeje)
0°08T 9'€0T 6'S L'T- LT 00 500> 0T 1T 90 G‘9¢ ST9 ejeoljiseg
0°08T 7’901 8's e 1'C €0- 60 (4% T's 90 6'LE 6€9 el[snd
0°08T £'80T ¥'s N (4 ¥'0 6'C 6'C 6'S 6%'0 L'9€ 169 ejuedwe)
0881 £'60T 6'S €T L'T 9°0- 9C €'e 19 Y0 €'6€ €L9 SSIION
08T €ETT L'9 €T €T 0T 0‘€ 43 €9 6%'0 v'ov 678 0zzniqy
0°08T G901 €9 ST 9T 6'0- 0T ST 9'c 90 ans ¥6'9 olzen
0'96T 6'90T S'L 6T LT 70" L0 0'€ L'E S0 6'8Y 96°L ayaleN
0'96T L6 98 SC 9T 0T~ 0'c T'E 0T 6€0 9’65 LE'8 euquin
0'96T 7’96 (40} 91- €T €0~ ¥'0 SC 8'C 6€0 €69 98'6 euessol
0961 6°L6 L'L L'T- ST €0- v'T L1 T'e LE0 1'8S 68'L o eljiwg
0°08T 66 86 0t T L'0- 0T ST S'€ w'o L'T9 ¥5'6 eunsn
0°08T 8'86 19 8T 9T T 8T 9T % ov‘o 407 88'S DA l|nl4
0°Z6T 0's0T €9 T 0C v'0- 1T 0‘€ v 70 L'Sy €69 (QEIVENY
0Z8T 6'S0T ¥'9 6T 4 €0 T 8T 0y wo (A7 1L OjudJl vd
0vee S'6TT 69 SC ST T'T- ST 8T €'e wo €09 €6 ouez|og vd
0°0T¢ 9'€0T €9 T (4 €0- 9T 4% 09 wo 9'sk €69 eiplequion
0081 0901 L'9 9T- 6'T €0 6'TT 9y 0'LT 870 0'LY [44] BISOV,p 3|_eA
0'96T 0'86 '8 e 1'C T 60 6'€ 8'v [01740) S'vS €6°L ajuowald
euelpaw /01500 osn,p aaggolpaw  aip qe aydno o4d |qaq@ olpaw  3alp qe aydni oid |gqa@olpaw  aip qe aydno oud
aaa ezuslendld | ©01s0)  000T/daa  esads 01503  000T/aa@  esads 0103  000T/@d@  esads auoiSay
€20¢ €T-vT % YOI CTECKHV €202

€202-7T0Z 03u04u0d :eidesa) Ip eleulold

Jad olpaw 03502 |9p @ (a/p nuenge 0O0T/AAQd) ownsuod [ap ‘a3/dpa oid esads e||@p ajeuoiSal ojuswepue ‘IAISSaudapluy 2Z°9°¢ e|j2qeL

auojzisodsa pa ownsuo) ‘esads Ip ljeuoiSas neq

514




Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

‘(1905131 1poIBW | 43 NSU0) 1|3eap 1oy n Jad)
2U0IZeAJ3SSO0 Ip Opoliad [ap %08 X ea1INade.a] iNIad0d WO BHUYSP BIE)S 9 BZUSISPE B)|E,| 2JUSW SUOIZBAIRSSO Ip opoliad [9p % OF > (QQQ d||e 9seq ul ejeinjen) eaiinadesa)
£4n149d0d SWO0D BJUYSP BILIS 9 OJUSWENEI) [B BZUSJSPE BSSeq e "21e30.a 1uoiziasald ¢ ousw|e uod 10jezzi|in 1Aonu | Jad O[OS eleIN|eA BIEIS 3 OJUSWENE] [B BZUDISPE,],

lulwon m suuoq ] ljulwon m suuoqrl
€¢0¢ ¢eoe Tc0oc 0¢0¢ 6T0¢ €¢0¢ [440]4 jxderd 0coc 610C
0've §'ST
0'se 09 2
0% o &
o s9t
0'Le g ) R
, 0 oLt @
08 B =
= sz
0'6€ || o
o‘ov L] . 0'8¢
O\H._w m\wN
€¢0¢ [e 6TOC |Ep pual] €207 |e 6TOC |Bep puaJ3 ‘Ossas Jad
‘0ssas Jad 11eayiesls luue G2 e1a Ip auoizejodod e||au IaIssaudaprue esylIess luue g2 e1d 1p auolzejodod e|jau IAIssaudaprue 1Dew.ey
12BW.JB} UOD OUBWELIEJ]Y |B BZUSJDPE Y| IP 1101DIPU| 2779 € Binsi4 uOd OjUSWENEJ] |B BZUDJIIPE BSSEQ Ip 1J03BdIpU| (Z'9°c eunsi4

ojuawened) |e ezualsisiad 3 ezuaapy

515
TORNA ALL'INDICE




L'uso dei farmaci in Italia

Rapporto Nazionale. Anno 2023

(ezu=s
-1s19d 1p 9AJ4N2 3)|9p ewns e Jod 01€ZZ||13N 01LIS 3 XO)) IP O[|]3pow |1)
€19 pa 0ss9s Jad ajeysnid3e ouos aAINd 9| ‘eaye3093 eade Jod 03ed
-yl3eJ3s luue G2 e3a Ip auojzejodod ejjau IAISSaIdaprIUE UOD OJUBW
-e}eJ} |9p auolzenupuodsip ejje (1uJoid ul) odwal 2z '9'¢ eansiy

516
TORNA ALL'INDICE

[
Riag

v
iy} mLETR,

(ezuaisisiad 1p aAINd 3||9p ewns e| Jad 03ezzI|IN 03RIS
9 X0D Ip o||]9pouw |1) €33 43d 231e3sni33e ouos IAIND 3| ‘0sSas Jad 03ed
-4l1eJ3s luue G4 e1a Ip auoizejodod ejjau IAIssaidaprue uod ojusw

-e1jeJ} |9p auolzenupuodsip ejje (1uJoid ul) odwsal pz9'c einsiy



Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

3.6.3 Farmaci per la terapia del dolore
(Include la prescrizione di pregabalin e gabapentin per tutte le indicazioni autorizzate)

| farmaci per la terapia del dolore, con 359,8 milioni di euro di spesa pubblica tengono conto
dell’1,4% del totale della spesa farmaceutica. Mentre per tale indicatore si rileva una
riduzione del 2,6% rispetto al 2022, i consumi rimangono pressoché stabili, pari a 8,1
DDD/1000 abitanti die nel 2023 (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).
Con una variazione media annuale (CAGR) pari al +1,6%, il ricorso ai farmaci per la terapia
del dolore &€ aumentato nel corso degli anni dalle 6,9 DDD/1000 abitanti die del 2014 alle 8,1
DDD del 2023 (Tabella 3.6.3a). Il costo medio per giornata di terapia si € ridotto nel 2018 ed
€ rimasto stabile fino al 2021 per poi diminuire nuovamente fino ad arrivare a 2,07 euro nel
2023 (-5,3% rispetto al 2022). Come atteso, per questi farmaci si rileva un aumento dei
consumi e della prevalenza d’uso all'aumentare dell’eta con valori massimi di questi indicatori
nelle femmine ultra-ottantacinquenni (35 DDD e 24,02%) rispetto ai maschi della stessa eta
(22,99 DDD e 18,23%).

Gli oppioidi maggiori da soli o in associazione (costituiti da quelli orali, parenterali,
transdermici e nasali) rappresentano circa il 40% della spesa dell'intera categoria, con 2,43
euro pro capite. | consumi dei transdermici aumentano del 17,4%, mentre gli orali e i
parenterali sono stabili o in leggero aumento (+0,4% e +1,4%, rispettivamente) (Tabella
3.6.2a). | medicinali a base di fentanil orale, nasale e transdermico sono quelli a maggior
costo medio per giornata di terapia e rilevano riduzioni rispetto al 2022 che oscillano tra il
6,3% dei preparati transdermici e nasali e il 22,1% degli orali. A conferma dell’alto costo
medio per DDD (4,33 euro) il principio attivo fentanil & al secondo posto per spesa pro capite
(1,21 euro), dopo il pregabalin (1,49 euro di spesa pro capite e 1,36 euro il costo medio per
DDD), con consumi (3,0 DDD) di quest’ultimo che tengono conto di quasi un terzo dell’intera
categoria. Questo principio attivo appartiene al gruppo dei farmaci per il dolore neuropatico
che dal 2014 ad oggi hanno rilevato gli aumenti maggiori in termini di consumo (Figura
3.6.3a). Il tapentadolo rileva il maggior costo medio per giornata di terapia (4,86 euro) e cio
lo rende il terzo principio attivo per spesa pro capite (1,05 euro). Infine, continua 'aumento
dei consumi per la buprenorfina (+11,3%), che & anche utilizzata come trattamento di
mantenimento nell’'ambito dell’attivita dei servizi per le tossicodipendenze (Tabella 3.6.3a).

La prevalenza d’uso dei farmaci utilizzati per la terapia del dolore nella popolazione generale
ha raggiunto nel 2023 il 5,4%, con un maggiore livello nelle femmine (6,6%) rispetto ai maschi
(4,1%), differenza che si mantiene per tutti i sottogruppi (Tabella 3.6.3b). Ad esempio, nel
caso dei farmaci oppioidi minori da soli o in associazione tale divario supera il 60% (3,4%
nelle femmine vs 2,1% nei maschi). Leta mediana degli utilizzatori di oppioidi maggiori orali
e di 73 anni ed e piuttosto simile per tutti i sottogruppi ad eccezione dei preparati
transdermici che hanno un’eta mediana di 78 anni. Le preparazioni nasali di fentanil
registrano il costo medio per utilizzatore piu alto, di quasi 20 volte superiore alla media
dell’intera categoria (1.938,9 vs 107,9 euro). Nella maggior parte dei casi ad eccezione dei
farmaci per il dolore neuropatico (25,7 DDD) e del fentanil transdermico (22,5 DDD), meta
degli utilizzatori viene trattato per una settimana o poco piu. A parziale conferma di cio vi e
I'elevata percentuale di utilizzatori con una sola prescrizione nell’anno (33,1%). Questo dato
richiede un approfondimento clinico sul tema dell’appropriatezza in modo tale da poter
distinguere il trattamento del dolore oncologico, condiviso ed accettato a lungo termine, dal
trattamento non oncologico e/o neuropatico.
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A livello delle aree geografiche, i maggior livelli di consumo si registrano al Nord (9,3 DDD)
rispetto al Centro (8,2), simile alla media nazionale, e al Sud (6,3 DDD), tutte in aumento
rispetto al 2022 (Tabella 3.6.3c). In termini di prevalenza d’uso vi sono marcate differenze
tra Regioni, con valori che passano dal 7,0% del Piemonte al 3,7% della PA di Bolzano.
Mediamente ogni utilizzatore é stato trattato per 13,3 giorni, con le Regioni del Nord che
arrivano a 14,0 e quelle del Sud a 10,7 giorni. Il costo medio per utilizzatore & simile al Centro
e al Sud, con valori di poco al di sotto dei 100 euro mentre al Nord raggiunge circa i 120 euro,
tra le Regioni la variabilita & ancora piu evidente, si passa infatti da 80,4 euro in Toscana a
150,2 euro in Friuli Venezia Giulia.

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e di durata della terapia si
rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Terapia del dolore

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 359,8 (1,4)
A % 2023-2022 -2,6
Range regionale spesa lorda pro capite: 4,6 8,3
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 8,1 (0,6)
A % 2023-2022 2,9
Range regionale DDD/1000 ab die: 5,6 11,0

Terapia del dolore, andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo medio
per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.6.3a Terapia del dolore, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Sz(:;a A% CAGR% Ii(?(l))o/ A% CAGR% rf\?&fiti(:) A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22 14-23 DDD 23-22
Oppioidi maggiori da soli o in 2,04 87 0,2 16 0,4 26 55 90

associazione - orale
Farmaci per il dolore neuropatico 1,87 8,0 -3,0 3,6 9,5 5,0 1,42 -1,4
Oppioidi minori da soli o in

. 0,60 -5,0 -3,9 1,8 -6,7 -3,4 0,92 1,9
associazione
Fentanil - transdermici 0,53 -5,2 0,5 0,6 0,8 1,1 2,22 -5,9
Fentanil - orale 0,37 -20,8 -0,9 0,1 -3,3 0,3 12,15 -18,1
Oppioidi maggiori da soli o in 034 201 292 072 17,4 211 5,29 2,3

associazione - transdermici
Fentanil - nasale 0,31 -2,4 2,9 <0,05 3,7 3,5 25,45 -5,9
Oppioidi maggiori da soli o in

associazione - parenterali 0,05 15 11 02 14 34 0,64 2.8
Terapia del dolore 6,11 -2,6 -0,8 8,1 2,9 1,6 2,07 -5,3
pregabalin 1,49 8,8 -3,8 3,0 10,6 5,8 1,36 -1,6
fentanil 1,21 -10,0 0,6 0,8 04 1,1 4,33 -10,3
tapentadolo 1,05 -1,6 6,1 0,6 3,4 8,8 4,86 -4,9
naloxone/ossicodone 0,53 -17,2 -2,9 0,4 -0,9 3,7 3,70 -16,5
buprenorfina 0,40 16,8 10,7 0,2 11,3 5,5 4,68 4,9
gabapentin 0,38 4,7 1,6 0,6 4,7 1,9 1,72 0,0
paracetamolo/codeina 0,30 -1,1 -4,3 1,1 -1,6 -3,6 0,73 0,5
paracetamolo/ossicodone 0,25 1,8 0,1 0,3 2,0 0,7 2,02 -0,2
tramadolo 0,21 -12,1 -5,0 0,5 -16,7 -4,5 1,14 5,5
morfina 0,10 -1,9 -0,3 0,3 0,9 -3,1 1,05 -2,7

Figura 3.6.3a Terapia del dolore, andamento temporale 2014-2023 del consumo (DDD/1000
abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

3.6.4 Antiepilettici

(non include la prescrizione di pregabalin e gabapentin)

Nel 2023 la spesa pubblica per i farmaci antiepilettici e stata pari a 332 milioni di euro (1,3%
della spesa totale), in lieve riduzione rispetto all'anno precedente (-0,3%). Per i consumi si
rilevano invece aumenti (+1,5%) con valori pari a 11,2 DDD nel 2023, stabili negli anni a
partire dal 2014 (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione). Come atteso in
base all’epidemiologia della condizione, I'esposizione aumenta con l'eta fino a raggiungere
una prevalenza d’uso del 4,8% negli ultra-ottantacinquenni senza differenze tra maschi e
femmine. Lievi differenze tra i due sessi si rilevano invece per i consumi, sempre superiori
nei maschi rispetto alle femmine, con il divario che raggiunge le 20 DDD nella fascia tra 25 e
34 anni. Gli antiepilettici di Il generazione, con 2,72 euro pro capite, sono la categoria a
maggior spesa, in aumento dell’1,8% rispetto al 2022; e tengono conto del 48% dell’intera
categoria (Tabella 3.6.4a). Questa categoria, assieme agli antiepilettici di Ill generazione,
registra i maggiori aumenti dei consumi dal 2014, con una variazione media annuale (CAGR)
del +3,9% e del +18,1% (Figura 3.6.4b). La categoria a maggior utilizzo sono invece gli
antiepilettici di | generazione (6,1 DDD) anche se in riduzione dell’1,4% in confronto al 2022
e una variazione media annuale del -1,4%, mentre il cannabidiolo utilizzato in due forme di
epilessie farmacoresistente (Sindrome di Dravet e Sindrome di Lennox-Gastaut) in
combinazione con clobazam nei pazienti dai 2 anni di eta & il farmaco che nonostante registri
il costo medio per DDD piu alto (48,28 euro) della categoria, & quello che registra anche
aumenti rilevanti di spesa (+66,5%) e consumo (+64%). Levetiracetam e acido valproico si
confermano, anche nel 2023, i farmaci a maggior spesa (1,83 e 1,07 euro rispettivamente) e
consumo (2,8 e 2,7 DDD rispettivamente) e in aumento rispetto all’anno 2022. In generale
tutti i principi attivi della categoria rilevano degli aumenti in termini di consumo, ad eccezione
del topiramato e oxcarbazepina, che rimangono stabili, e della carbamazepina (-3,0%),
mentre il costo medio di tutti i farmaci subisce delle contrazioni piu 0 meno marcate,
passando dal -0,2% della lamotrigina al -41,4% della lacosamide, in quest’ultimo caso per
effetto della scadenza brevettuale della molecola a settembre 2022 e I'introduzione sul
mercato di medicinali equivalenti (Tabella 3.6.4a).

Nel 2023 il 2,0% della popolazione é stata trattata con antiepilettici, principalmente di |
generazione. Leta mediana degli utilizzatori e stata di 60 anni e ogni soggetto é stato trattato
in media per 6 mesi, con un costo di 245,7 euro. Circa un utilizzatore su dieci ha ricevuto una
sola prescrizione in un anno e meta degli utilizzatori € in trattamento per soli 3,8 mesi, ad
indicare verosimilmente una prescrizione non in linea con le principali linee guida nazionali
e internazionali sul trattamento dell’epilessia (Tabella 3.6.4b) che dovrebbe essere sempre
controllata farmacologicamente. Vi € un maggior utilizzo di antiepilettici nelle aree del
Centro-Sud. Infatti, le Regioni a maggior consumo sono Toscana (13,0 DDD) e Calabria (12,6
DDD), mentre le due a minore sono Lombardia e Valle d’Aosta (poco sopra le 9 DDD) (Tabella
3.6.4c). Lazio e Toscana rilevano 93 e 90 giorni di trattamento mediano contro i 168 giorni
del Friuli Venezia Giulia. Rispetto al 2014 vi € un aumento medio annuale sia in termini di
spesa che di consumi per tutte le Regioni (ad eccezione della Valle d’Aosta).

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e di durata della terapia si
rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE

Antiepilettici
Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 332,0
A % 2023-2022
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.6.4a Antiepilettici, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Sz‘:;a A% CAGR% '23(')30/ A% CAGR% SO0 Ay
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22

Antiepilettici di Il generazione 2,72 1,8 2,3 4,2 3,2 3,9 1,76 -1,3
Antiepilettici di | generazione 1,63 1,1 0,4 6,1 -1,4 -1,4 0,73 2,5
Antiepilettici di lll generazione 0,95 -22,8 10,9 0,8 10,6 18,1 3,26 -30,2
Cannabidiolo 0,21 66,5 - 0,0 64,0 - 48,28 1,5
Altri antiepilettici 0,13  726,0 - <0,05 677,1 - 8,85 6,3
Farmaci antiepilettici 5,64 -0,3 3,3 11,2 1,5 1,1 1,38 -1,8
levetiracetam 1,83 1,8 3,1 2,8 3,2 4,7 1,79 -1,4
acido valproico 1,07 3,6 1,7 2,7 3,5 1,3 1,09 0,1
lacosamide 0,55 -36,4 7,1 0,5 85 149 2,85 -41,4
lamotrigina 0,50 5,0 3,5 0,9 5,2 4,4 1,50 -0,2
topiramato 0,29 -1,8 -1,0 0,4 -0,1 -0,5 2,22 -1,7
carbamazepina 0,23 -5,1 -1,5 1,2 -3,0 -1,7 0,53 -2,1
cannabidiolo 0,21 66,5 - <0,05 64,0 - 48,28 1,5
oxcarbazepina 0,18 -1,8 -2,9 0,6 -0,4 -1,7 0,81 -1,4
perampanel 0,17 12,3 - 0,1 14,0 - 5,19 -1,5
brivaracetam 0,14 17,9 - 0,1 19,4 - 2,88 -1,2

Figura 3.6.4a Antiepilettici, andamento temporale 2014-2023 del consumo (DDD/1000
abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.6.5 Antipsicotici

| farmaci antipsicotici registrano nel 2023 una spesa pubblica di poco superiore ai 296 milioni
di euro (1,1% della spesa totale), in riduzione rispetto all’'anno precedente del 2,8% (Box.
Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione). Dal 2014 al 2023 il consumo dei
farmaci antipsicotici € aumentato in media ogni anno del 2,3% passando da 8,4 a 10,6 DDD
(+1,5% rispetto al 2022). In linea con I'epidemiologia delle condizioni cliniche in cui trovano
impiego gli antipsicotici, la prevalenza d’'uso aumenta con l'eta fino a raggiungere I'11,1%
nelle femmine e I'8,9% nei maschi nella fascia superiore agli 85 anni. Andando pero ad
analizzare i consumi per sesso, si nota come i livelli siano piu alti nei maschi rispetto alle
femmine, ma soltanto fino ai 64 anni di eta, dopodiché I'andamento si inverte raggiungendo
il picco nelle femmine ultra-ottantacinquenni (13,41 vs 9,17 DDD).

Gli “antipsicotici atipici e altri” si confermano la categoria a maggior spesa (4,52 euro pro
capite, pari all’83% del totale) e a maggior consumo (8,1 DDD, pari al 76% del totale), con un
aumento (+1,4%) in confronto al 2022 soltanto per quest’ultimo indicatore (Tabella 3.6.5a).
Questo sottogruppo & inoltre I'unico a registrare un aumento dei consumi negli anni (Figura
3.6.5b). Gli “antipsicotici atipici e altri-lurasidone” hanno il costo per giornata di terapia piu
elevato e di cinque volte superiore a quello degli antipsicotici tipici (2,14 vs 0,37 euro) (Tabella
3.6.5a).

Anche nel 2023, aripiprazolo e paliperidone si collocano ai primi due posti in termini di spesa
(rispettivamente 1,39 e 1,26 euro), con un incremento rispetto all'anno precedente del 7,9%
per il primo e una importante riduzione del 22,7% per il secondo. Nonostante un ridotto
consumo in termini di dosi prescritte, da 1,5 e 0,9 DDD, la spesa di entrambi & determinata
da un elevato costo medio per giornata di terapia (2,58 e 3,69 euro, rispettivamente).

Nel 2023 la prevalenza d’uso di farmaci antipsicotici in Italia & stata pari all’1,9%, con il valore
pil alto per gli antipsicotici atipici e altri, in particolare nelle femmine (Tabella 3.6.5b). Leta
mediana della popolazione che utilizza farmaci antipsicotici & di 66 anni e in media ogni
utilizzatore é trattato per poco pil di 4 mesi (129,6 giorni), mentre meta degli utilizzatori
vengono trattati solo per 56 giorni. L'11,5% degli utilizzatori riceve una sola prescrizione, con
una maggiore percentuale tra coloro che ricevono antipsicotici tipici (17,5%). Questi dati
sono in linea con le informazioni di contesto clinico sul diffuso uso inappropriato e off label
di questi farmaci per le persone con demenza. Inoltre, questi dati indicano che una quota
non trascurabile di pazienti pud andare incontro a significativi effetti collaterali, in particolare
correlati all'ideazione e a disturbi extrapiramidali (ad esempio distonia, tremore, discinesia
tardiva), o che i pazienti affetti da schizofrenia non rispondono agli antipsicotici convenzionali.

Il costo medio annuale per ciascun utilizzatore e di 110,4 euro, con ampie differenze tra aree
geografiche, con le regioni del Centro che registrano un costo minore (77,7 euro) rispetto al
Sud (106,4 euro) e al Nord (132,7 euro). Nel dettaglio, la Lombardia registra un costo per
utilizzatore di quasi sei volte superiore alla Liguria (232,2 vs 40,6 euro). Meta degli utilizzatori
della Liguria rimane in trattamento solo per un mese mentre la durata maggiore si rileva il
Puglia e Basilicata (DDD mediana 70 giorni) (Tabella 3.6.5c).

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e di durata della terapia si
rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE

Antipsicotici
Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 296,4 (1,1)
A % 2023-2022 -2,8
Range regionale spesa lorda pro capite: 3,1 7,9
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 10,6 (0,8)
A % 2023-2022 1,5
Range regionale DDD/1000 ab die: 8,8 14,8

Antipsicotici, andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo medio per
giornata di terapia
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Distribuzione della prevalenza d’uso e del consumo di antipsicotici in regime di
assistenza convenzionata e in distribuzione per conto (anno 2023)
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.6.5a Antipsicotici, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Sz"f;a A% CAGR% Iiggo/ A% CAGR% rizsdt; A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22
Antipsicotici atipici e altri 4,52 -4,0 1,5 8,1 1,4 3,5 1,53 -5,3
Antipsicotici tipici 0,31 2,4 -0,2 2,2 -0,7 -1,9 0,39 3,1
Qgﬂ‘r’f'ﬁ;ﬁ' df:gd 016 148 - 02 197 - 2,14 -4,1
g’t‘:p;gisf; aupicte 005 518 - 01 524 - 155 04
Farmaci antipsicotici 5,04 -2,8 1,8 10,6 1,5 2,3 1,30 -4,2
aripiprazolo 1,39 7,9 10,2 1,5 2,6 18,4 2,58 5,2
paliperidone 1,26 -22,7 4,6 0,9 3,8 8,5 3,69 -25,5
quetiapina 0,84 12,5 -1,9 2,0 1,2 1,7 1,15 11,1
olanzapina 0,40 4,8 0,0 2,2 0,4 1,5 0,50 4,4
risperidone 0,34 -5,8 -6,6 0,9 0,1 -0,2 1,10 -5,8
clozapina 0,16 0,3 1,2 0,5 2,7 1,6 0,95 -2,3
lurasidone 0,16 14,8 - 0,2 19,7 - 2,14 -4,1
litio 0,08 12,7 1,8 0,4 2,6 0,6 0,59 9,9
aloperidolo 0,08 -1,1 -0,3 1,1 -0,5 -0,3 0,19 -0,6
amisulpride 0,06 -1,8 -2,6 0,1 -1,2 -2,4 1,62 -0,7

Figura 3.6.5a Antipsicotici, andamento temporale 2014-2023 del consumo (DDD/1000
abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.6.6 Farmaci per il Parkinson

Nel 2023 il consumo di farmaci antiparkinson ha raggiunto le 5,7 DDD/1000 abitanti die
stabile (+0,4%) rispetto al 2022 e con un aumento medio annuale dello 0,6% tra il 2014 e il
2023 (Box. Principali indici di spesa, di consumo, di esposizione). La spesa pubblica di questi
farmaci, che occupano lo 0,8% del totale, si attesta a 201,9 milioni di euro, in aumento dello
0,5% rispetto all'anno 2022.

| dati epidemiologici sulla malattia di Parkinson indicano che, in genere, la patologia si
manifesta dopo i 60 anni, anche se circa il 10% dei malati ha un’eta intorno ai 40 anni. Il
Parkinson & una patologia neurodegenerativa progressiva, i cui dati di prevalenza d’uso e
consumo di farmaci mostrano un netto aumento con I'eta fino a raggiungere un valore del
5,4% negli uomini ultra-ottantacinquenni rispetto alle donne della stessa eta (4,1%). Gli
uomini presentano un maggiore utilizzo nelle fasce d’eta a partire dai 45 anni con differenze
di consumo rispetto alle donne che oscillano tra il 60% e 1'80% (31,7 DDD vs 19,6 DDD nelle
fasce di eta piu estreme).

Tra le categorie di farmaci che controllano i sintomi della patologia, gli agonisti dopa-derivati
da soli o in associazione, si confermano anche nel 2023 quelli piu utilizzati con 2,4 DDD(pari
al 42% del totale dei farmaci antiparkinson) e una spesa di 1,28 euro pro capite
(rispettivamente +1,0% e +1,9% in confronto al 2022), seguiti dai dopamino-agonisti, in
riduzione del 4,2% in termini di dosi e del 4,8% per quanto riguarda la spesa. | COMT inibitori,
pur rappresentando una quota ridotta del consumo (0,2 DDD), continuano ad aumentare in
misura significativa (+13,8% di consumi e +13,0% di spesa) e per entrambi gli indicatori
I'incremento medio annuale tra il 2014 e il 2023 rileva valori poco inferiori al 20% (Tabella
3.6.6a). | MAO inibitori registrano un aumento medio annuale delle dosi del 4,0% rispetto al
2014 (passando da 1,1 a 1,7 DDD) mentre i dopamino-agonisti nello stesso periodo hanno
subito una del 3,6% (Figura 3.6.6b). In media, ogni giornata di terapia ha un costo di 1,64
euro (-0,9% in confronto al 2014), con valori che, tra le categorie terapeutiche, oscillano tra
lo 0,26 euro degli anticolinergici e i 3,90 euro dei COMT (Tabella 3.6.6a).

| principi attivi a maggior consumo sono levodopa e benserazide in associazione (1,1 DDD),
selegilina e I'associazione levodopa/carbidopa entrambe con 1,0 DDD. Continua, come gia
osservato nel 2022, 'aumento dei consumi di opicapone (+15,0%). Questa sostanza & |'ultima
molecola commercializzata nella classe dei COMT inibitori e, grazie alla sua azione prolungata,
permette una mono-somministrazione giornaliera. Le molecole a pil alto costo per giornata
di terapia, in quanto ancora coperte da brevetto, sono rotigotina (5,05 euro, disponibile come
cerotto transdermico), safinamide (4,11 euro) e opicapone (3,88 euro) (Tabella 3.6.6a).

La prevalenza d’uso totale nella popolazione italiana nel 2023 dei farmaci antiparkinson &
pari allo 0,8%; i dopa-derivati da soli o in associazione hanno una prevalenza d’uso di 0,5%,
mentre quella dei dopamino-agonisti (0,3%). Per queste due categorie vi & una differenza
nell’eta mediana degli utilizzatori di 4 anni (80 vs 76), poco piu di un mese nei giorni di
trattamento (6 mesi vs 4,5), di 224 euro nel costo medio per utilizzatore (160,3 vs 384,4 euro)
e del 3,7% per gli utilizzatori con una sola prescrizione (5,5% vs 9,2%). Circa una persona su
100 e stata trattata nel corso del 2023 con farmaci antiparkinson (0,8%). Meta degli
utilizzatori ha un’eta superiore ai 77 anni e, in media, ogni soggetto & stato in trattamento
per poco pil di 8 mesi con una spesa per utilizzatore di 361,6 euro (Tabella 3.6.6b).
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Al Centro (6,2 DDD) e al Sud (6,1 DDD) si rilevano consumi piu elevati che al Nord (5,4 DDD).
Le Regioni del Centro sono anche quelle con un costo medio per DDD e una spesa pro capite
superiore (rispettivamente 1,74 euro e 3,94 euro) rispetto al Sud (1,60 euro e 3,57
rispettivamente) e al Nord (1,60 euro e 3,13 rispettivamente) (Tabella 3.6.6¢). Tra le singole
Regioni la variabilita, in termini di consumi, va da 4,0 DDD della PA di Bolzano ad un massimo
a 6,9 DDD in Abruzzo. Il Molise & I'unica regione che rileva un aumento dei consumi superiore
al 2% rispetto all'anno precedente, mentre la PA di Bolzano ha registrato contrazioni poco
inferiori al 3%. La Sardegna ha un costo medio per DDD quasi doppio rispetto al quello
dell’Emilia Romagna (1,91 vs 1,11 euro). Un’ampia variabilita regionale si rileva anche nel
costo per utilizzatore, che in Emilia-Romagna ha valori di circa il 60% inferiori a quelli della
Valle d’Aosta (197,4 vs 480 euro). Questa differenza puo dipendere sia dalla modalita di
erogazione (distribuzione diretta vs convenzionata) sia, a parita di canale d’erogazione,
dall’effetto delle diverse gare d’acquisto. Va inoltre sottolineato come meta dei soggetti sia
trattato per meno di 4 mesi e I'8,2% ha ricevuto una sola prescrizione nell'anno con ampie
differenze tra Regioni.

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e di durata della terapia si
rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Antiparkinson

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 201,9 (0,8)
A % 2023-2022 0,5
Range regionale spesa lorda pro capite: 2,1 4,8
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 57 (0,4)
A% 2023-2022 0,4
Range regionale DDD/1000 ab die: 4,0 6,9

Antiparkinson, andamento temporale temporale 2014-2023 del consumo e del costo
medio per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.6.6a Antiparkinson, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Szf;a A% CAGR% 'ig(?o/ A% CAGR% :12333 A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22
Ser e el 1286 19 05 24 10 06 147 09
Dopamino-agonisti 1,05 -4,8 -2,7 1,0 -4,2 -3,6 2,81 -0,6
MAQO inibitori 0,81 2,0 -0,5 1,7 1,2 4,0 1,32 0,8
COMT inibitori 0,25 13,0 18,1 0,2 13,8 19,8 3,90 -0,7
Anticolinergici 0,04 0,5 -1,2 0,5 05 -1,1 0,26 -0,1
Amantadina <0,005 -16,7 -4,6 <0,05 -19,7 -10,7 0,77 3,7
Farmaci antiparkinson 3,43 0,5 -0,3 5,7 0,4 0,6 1,64 0,1
levodopa/carbidopa 0,72 3,3 3,8 1,0 2,9 1,3 2,03 0,4
rotigotina 0,57 -9,1 -1,3 0,3 -6,6 -0,8 5,05 -2,6
safinamide 0,43 3,3 - 0,3 5,7 - 4,11 -2,2
levodopa/benserazide 0,38 3,9 2,8 1,1 2,3 2,2 0,93 1,6
pramipexolo 0,37 -0,7 -3,2 0,5 -1,9 -2,5 2,19 1,2
rasagilina 0,27 0,9 9,9 0,4 1,0 -1,7 2,03 0,0
opicapone 0,24 14,3 - 0,2 15,0 - 3,88 -0,6
melevodopa/carbidopa 0,15 -4,0 0,8 0,2 -4,2  <0,05 1,83 0,2
selegilina 0,12 -0,2 2,7 1,0 0,1 4,0 0,31 -0,3
ropinirolo 0,08 -6,4 -8,0 0,2 -6,2  -7,5 0,96 -0,2

Figura 3.6.6a Antiparkinson, andamento temporale 2014-2023 del consumo (DDD/1000
abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.6.7 Antiemicranici

Nel 2023 il consumo dei farmaci per il trattamento dell’emicrania € stato paria 1,2 DDD/1000
abitanti die, registrando negli ultimi dieci anni lievi incrementi medi annuali (CAGR: +3,1%)
e un aumento del 5,5% nel 2023 (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).
Nello stesso periodo la spesa pro capite totale si € mantenuta pressoché stabile (CAGR
+1,5%), sebbene solo nell’'ultimo anno abbia subito un aumento del 6,1%, attestandosi su
un valore di circa 92 milioni di euro, lo 0,4% della spesa totale.

Il costo medio per giornata di terapia, che nel 2023 & stato pari a 3,69 euro, ha subito un
graduale incremento a partire dal 2020 (Figura 3.6.7a), per I'introduzione in commercio degli
anticorpi monoclonali, farmaci che registrano il costo medio per giornata di terapia piu
elevato della categoria (5,08 euro, in riduzione del 3,2% rispetto al 2022) (Tabella 3.6.7a).

Nel 2023 la prevalenza d’uso dei farmaci antiemicranici nella popolazione generale é stata
pari a 0,6%, con rilevanti differenze in base al sesso. Infatti, a partire dalla fascia di eta 15-24
anni si inizia a registrare un progressivo aumento della prevalenza d’uso nelle donne che
raggiunge circa il 2% tra i 45 e i 54 anni, per poi diminuire dopo i 65 anni. Anche i livelli di
consumo seguono lo stesso andamento con un valore massimo di 3 DDD nella stessa fascia
di eta. Negli uomini si rileva una medesima situazione, anche se notevolmente meno marcata,
con valori di prevalenza (0,46%) e di consumo (0,7 DDD) massimi nella fascia 45-54 anni.

| triptani occupano la quasi totalita della spesa (65%; 1,01 su 1,56 euro pro capite) e dei
consumi (75%) con 0,9 su 1,2 DDD/1000 abitanti die dell’intera categoria e mantengono una
certa stabilita nel periodo 2014-2023 (CAGR: +0,5%) (Figura 3.6.7a). Gli anticorpi monoclonali
registrano gli aumenti piu consistenti sia della spesa che dei consumi rispetto al 2022
(rispettivamente +16,9% e 20,6%), contribuendo all'aumento della spesa totale della
categoria (+6,1%) (Tabella 3.6.7a). Per questi farmaci e cruciale in termini di sanita pubblica
acquisire dei dati sull’efficacia e sicurezza nella pratica clinica corrente in modo da
caratterizzare al meglio la validita esterna dei RCT.

I singoli principi attivi, pur con valori ancora esigui di consumo, evidenziano un notevole
incremento della spesa rispetto al 2022: galcanezumab (+15,4%) e fremanezumab (+52,4%),
ad eccezione dell’erenumab (-5,3%). Di conseguenza, nell’interpretazione degli indicatori di
spesa e consumo nei diversi sottogruppi, in particolare gli anticorpi monoclonali e i triptani,
occorre tenere in considerazione le diverse modalita di utilizzo, rispettivamente per la profilassi
e periltrattamento acuto dell’emicrania. Tra i triptani quello che aumenta maggiormente nei
livelli di consumo & I'eletriptan (+4,4%) che & anche tra quelli con il valore piu alto di consumo
(0,2 DDD). Tra gli anticorpi monoclonali fremanezumab & la molecola con il costo medio per
giornata di terapia piu alto (7,01 euro), seguito da galcanezumab (5,33 euro).

Nel 2023 si registra una prevalenza d’uso di farmaci antiemicranici dello 0,6%, con un’eta
mediana degli utilizzatori pari a 51 anni (Tabella 3.6.7b). In linea con i dati di prevalenza
relativi ai disturbi emicranici disponibili in letteratura si osservano nette differenze tra uomini
e donne, che si riflettono di conseguenza anche sui livelli di consumo. Ciascun utilizzatore
ha ricevuto, mediamente nel corso dell’anno, almeno una dose di farmaco per circa 50 giorni,
con una spesa di 155 euro. Dai risultati si osserva che la durata mediana di trattamento a
livello nazionale scende a 24 giorni. Gli utilizzatori degli anticorpi monoclonali sono piu
giovani rispetto alla media (49 anni) con un costo medio per utilizzatore di 200 euro, il piu
elevato tra gli antiemicranici.
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A livello regionale si rilevano variazioni sia nel consumo che nella spesa (Tabella 3.6.7¢): la
regione con la spesa piu alta & la Sardegna (2,21 euro), valore quasi doppio rispetto a quello
dell’'Umbria (1,15 euro); tale differenza & determinata da un maggior utilizzo (1,5 vs 0,8 DDD)
mentre il costo medio per DDD ¢ piuttosto simile. Tra le Regioni le variazioni dei consumi
vanno da -2,5% in valle d’Aosta a +8,4% in Toscana e Molise mentre per la spesa si passa da
-7,2% della Valle d’Aosta a +15,2% della Sardegna. Il costo per DDD varia tra 128 euro in
Calabria e 199 euro in Sardegna.

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e di durata della terapia si
rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE

Antiemicranici

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 91,8 (0,4)
A % 2023-2022 6,1
Range regionale spesa lorda pro capite: 1,1 2,2
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 1,2 (0,1)
A % 2023-2022 5,5
Range regionale DDD/1000 ab die: 0,8 1,5

Antiemicranici, andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo medio per
giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.6.7a Antiemicranici, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Szf;a A% CAGR% 'ig(?o/ A% CAGR% :12333 A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22

Triptani 1,01 1,1 -2,8 0,9 1,1 0,5 3,22 <0,05

Antagonisti del peptide correlato

al gene della calcitonina 0,55 16,9 - 0,3 20,6 - 5,08 -3,1

(anticorpi monoclonali)

Altri antiemicranici <0,005 3,3 -18,1 <0,05 -1,1 -34,4 3,22 4,4

Alcaloidi dell’ergot <0,005 -54,5 -40,7 <0,05 -79,5 -43,8 0,54 122,2

Farmaci antiemicranici 1,56 6,1 1,5 1,2 5,5 3,1 3,69 0,6
rizatriptan 0,25 2,3 1,6 0,2 2,8 2,2 2,85 -0,5
sumatriptan 0,22 -1,7 -1,5 0,2 -2,5 -1,1 3,69 0,8
galcanezumab 0,20 15,4 - 0,1 47,6 - 5,33 -21,8
almotriptan 0,20 -0,2 -4,7 0,2 -0,1 0,7 3,20 -0,2
eletriptan 0,19 4,0 -1,5 0,2 4,4 4,2 3,48 -0,4
fremanezumab 0,18 52,4 - 0,1 52,5 - 7,01 0,0
erenumab 0,17 -5,3 - 0,1 -5,8 - 3,79 0,5
frovatriptan 0,09 1,7 -10,5 0,1 0,1 -5,3 3,11 1,6
zolmitriptan 0,07 1,0 -0,4 0,1 1,2 0,7 2,92 -0,2
eptinezumab <0,005 - - <0,05 - - 2,41 -

Figura 3.6.7a Antiemicranici, andamento temporale 2014-2023 del consumo (DDD/1000
abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.6.8 Farmaci antidemenza

Nel 2023 i farmaci utilizzati nella demenza registrano un lieve aumento dei consumi (+0,6%)
che rimangono a 2,4 DDD/1000 abitanti die, con una variazione media annuale nel periodo
2014-2023 dello +0,4%, mentre la spesa continua a ridursi (-8,3%) rispetto al 2022,
attestandosi a 0,32 euro pro capite (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di
esposizione). Nello stesso periodo il costo medio per giornata di terapia si e ridotto di circa
il 70% (da 1,19 a 0,37 euro) per la scadenza brevettuale di tutte le molecole appartenenti
alla categoria. | dati di esposizione dei farmaci anti-demenza sono linea con i dati di
prevalenza della patologia, che infatti tende a manifestarsi principalmente nella fascia di eta
degli ultra-settantacinquenni. Nel dettaglio, la prevalenza d’uso di questi farmaci passa dallo
0,4% nella fascia 65-74, fino a circa il 3% nella fascia di eta piu estrema (85+ anni). Le donne
hanno un livello di esposizione e di consumo maggiore in tutte le fasce di eta, in particolare
nelle ultra-ottantacinquenni (2,9% vs 2,5% e 18,9 vs 16,2 DDD).

Nel dettaglio tutti i farmaci registrano riduzioni di spesa (da -0,5% della galantamina a -14,4%
della rivastigmina) rispetto al 2022 (Tabella 3.6.8a). La rivastigmina ¢ il principio attivo che
rappresenta meta della spesa dell’intera categoria con 0,14 euro pro capite, con un costo
medio per giornata di terapia piu alto (0,85 euro), 3,5 volte superiore al donepezil (0,24),
mentre |la galantamina & la molecola cheincide in misura minore sulla spesa con 0,01 euro pro
capite, a causa di un consumo esiguo. La memantina tiene conto di circa la meta del consumo
(1,1 DDD/1000 abitanti die), con un aumento dello 0,7% rispetto al 2022 e dal 2014 al 2023
ha registrato un incremento medio annuale del 3,2% (Figura 3.6.8a).

La prevalenza d’uso nella popolazione generale € pari allo 0,3% ed é simile a livello delle
singole categorie (0,2%), mentre il costo per utilizzatore degli anticolinesterasici ¢ il doppio
rispetto a quello degli altri farmaci antidemenza (111 vs 55 euro), cosi come le DDD per
utilizzatore sono superiori del 10% (224 vs 203 giorni) (Tabella 3.6.8b). Nel complesso meta
degli utilizzatori & rimasto in trattamento per meno di 7 mesi e I'8,1% ha ricevuto una sola
prescrizione nel corso dell'anno. A livello delle aree geografiche, il Centro ha livelli di consumo
pil elevati (2,9 DDD) e in riduzione del 4,3% rispetto al 2022, in confronto al Nord e al Sud
(2,3 e 2,2 DDD rispettivamente).

Nonostante i bassi livelli di consumo al Nord si rileva la spesa pro capite piu elevata (0,39
euro) per effetto di un maggior ricorso a farmaci con un costo medio per DDD piu alto (0,47
euro) (Tabella 3.6.8c). A livello delle singole regioni vi € una spesa minima di 0,08 euro in
Sicilia e una massima di 0,71 euro in Lombardia, questa differenza & determinata oltre che
da un maggior consumo (2,1 DDD vs 1,3 DDD), anche da un costo medio per DDD piu alto in
Lombardia (0,91 vs 0,17) probabilmente per il diverso canale di erogazione. Vi &€ unampia
variabilita regionale di tutti gli indicatori rispetto al 2022. La variazione di spesa passa dal
-62,7% dell’'Umbria al +23,8% della Sardegna, quello dei consumi da -22,2% della Valle d’Aosta
a+22,0% della Liguria, il costo medio da -54,5% dell’Umbria a +33,7% della Valle d’Aosta con
una prevalenza d’uso che passa da 0,1% nella PA di Trento a 0,6% in Abruzzo. Il costo per
utilizzatore in Lombardia & di circa 6 volte superiore a quello del Piemonte (232,7 euro vs
40,2 euro).

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e di durata della terapia si
rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.6.8a Farmaci antidemenza, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die)
per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Spesa DDD/ Costo

sotoErupRLe sostanze pro zg-?z ci\zﬁgsi% 1000 zg-?z cfzte-gs% medio zg-?z
capite ab die DDD
Anticolinesterasici 0,22 -6,0 -10,7 1,3 0,5 -1,3 0,46 -6,4
Altri farmaci antidemenza 0,10 -13,1 -10,6 1,1 0,7 3,2 0,25 -13,8
Farmaci antidemenza 0,32 -8,3 -10,7 2,4 0,6 04 0,37 -8,8
rivastigmina 0,14 -14,4 -13,3 0,4 -5,8 -3,9 0,85 9,1
memantina 0,10 -13,1  -10,6 1,1 0,7 3,2 0,25 -13,8
donepezil 0,08 13,6 -2,0 0,8 4,4 1,0 0,24 8,9
galantamina 0,01 -0,5 -9,8 <0,05 -7,4 -9,8 1,00 7,5

Figura 3.6.8a Farmaci antidemenza, andamento temporale 2014-2023 del consumo
(DDD/1000 abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.7 Apparato respiratorio

| farmaci dell’apparato respiratorio si confermano anche per il 2023 la settima categoria
terapeutica a maggior spesa pubblica, pari a 1.655,2 milioni di euro, corrispondenti al 6,4%
della spesa pubblica totale e in aumento del 7,2% rispetto al 2022 (Box. Principali indici di
spesa, di consumo e di esposizione). La spesa pro capite complessiva per questi farmaci
pari a 28,12 euro. Questa e dovuta, per piu della meta, all’assistenza farmaceutica
convenzionata (15,56 euro pro capite), che mostra una leggera riduzione rispetto all'anno
precedente (-1,9%), mentre il contributo dato dagli acquisti delle strutture sanitarie
pubbliche, pari a 12,55 euro pro capite, risulta in crescita rispetto al 2022 (+21,1%) (Tabella
3.1).

| consumi per questa categoria di farmaci, pari a 43,2 DDD/1000 abitanti die (stabili rispetto
allo scorso anno, +0,2%), sono dovuti prevalentemente alle dosi dispensate nell'ambito
dell’assistenza farmaceutica convenzionata (40,72 DDD/1000 ab die), mentre la quota
dispensata nelle strutture sanitarie pubbliche risulta minima (2,46 DDD/1000 ab die),
sebbene in crescita dell’8,9% rispetto al 2022 (Tabella 3.2).

Lanalisi relativa all’esposizione a tali farmaci per fascia di eta e sesso, comprendente
farmaceutica convenzionata e distribuzione per conto, evidenzia come i bambini al di sotto
dei 5 anni e i soggetti con eta superiore ai 75 anni siano quelli a maggiore prevalenza d’uso.
Lanalisi dei consumi evidenzia un aumento delle DDD con il crescere dell’eta e un valore
massimo che si raggiunge nella fascia degli ultra-settantacinquenni (94,8 DDD/1000 abitanti
die), verosimilmente attribuibile al trattamento della broncopneumopatia cronica ostruttiva
(BPCO). Relativamente alle differenze di sesso, si riscontra una maggiore prevalenza d’uso
nei maschi fino ai 14 e dopo i 75 anni. Parallelamente, anche la spesa pro capite sostenuta
dal SSN varia con I'eta dei pazienti, fino a raggiungere il valore massimo di 44,9 euro pro
capite nella fascia di eta superiore ai 75 anni, con un diverso contributo da parte dei due
sessi (57,4 euro nei maschi e 36,2 euro nelle femmine).

Per quanto riguarda |'assistenza convenzionata, la spesa pro capite & stata pari a 15,56 euro,
in calo in valori assoluti del 2,2% rispetto al 2022. Tale andamento & determinato da una
riduzione dei prezzi (-3,5%), dei consumi (-0,5%) e del costo medio per DDD (-1,7%) sebbene
si faccia ricorso a specialita piu costose (effetto mix: +1,9%) (Tabella 3.9). Nell'ambito di questa
categoria, gli adrenergici in associazione a corticosteroidi o altri farmaci, esclusi gli
anticolinergici, rappresentano i farmaci a maggior spesa e consumo, rispettivamente con 6,6
euro pro capite e 12,3 DDD/1000 abitanti die. Analizzando la spesa, i consumi e il costo medio
per giornata di terapia dei principi attivi piu prescritti per questa categoria (Tabella 3.10), si
osserva che le associazioni formoterolo/beclometasone, vilanterolo/fluticasone furoato e
formoterolo/budesonide mostrano i valori di spesa pro capite e consumo pilu elevati,
rappresentando complessivamente pil di un terzo della spesa della categoria (incidenza sulla
spesa rispettivamente di 14,4%, 13,6% e 7,7%). Questi principi attivi appartengono al gruppo
dei LABA+ICS (beta2-agonisti a lunga durata d’azione e corticosteroidi inalatori) usati per il
trattamento di asma e BPCO e, i primi due, rientrano tra i primi 30 principi attivi per spesa,
registrando rispettivamente valori di 131,9 e 124,6 milioni di euro) (Tabella 3.11).

Tra i primi 30 principi attivi a maggior costo medio per giornata di terapia si posizionano otto
farmaci di questa categoria: vilanterolo/umeclidinio/fluticasone furoato, formoterolo/
glicopirronio/beclometasone, vilanterolo/umeclidinio, formoterolo/budesonide, budesonide,
vilanterolo/fluticasone furoato, umeclidinio e formoterolo/beclometasone con un costo
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medio per DDD rispettivamente pari a 2,72 euro, 2,65 euro, 1,91 euro, 1,65 euro, 1,61 euro,
1,57 euro, 1,51 euro e 1,49 euro (Tabella 3.12). Le associazioni vilanterolo/ umeclidinio,
formoterolo/glicopirronio/beclometasone e vilanterolo/umeclidinio/ fluticasone furoato
mostrano le variazioni di spesa e consumo piu consistenti, rientrando nella lista dei primi 30
principi attivi a maggior aumento di spesa convenzionata rispetto al 2022. Per questi farmaci
si registra un incremento di spesa rispettivamente del +58,8%, +20,5% e +17,9%
accompagnato da un incremento dei consumi rispettivamente del +64,3%, +37,1% e +18,4%
(Tabella 3.14). Nella stessa lista rientra anche il budesonide, un cortisonico inalatorio che
mostra una variazione di spesa del +14,1%, determinata sia da un aumento dei consumi
(+10,5%) che da un leggero aumento del costo medio DDD (+3,2%) (Tabella 3.14). Tra i primi
30 principi attivi a maggiore riduzione di spesa troviamo, appartenenti a questa categoria,
tiotropio (-17,3%), salmeterolo/fluticasone (-12,1%), formoterolo/ beclometasone (-11,3%),
formeterolo/budesonide (-10,3%) e umeclidinio (-1,8%) (Tabella 3.15).

Sul versante degli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche, rispetto al 2022, e
stato registrato un aumento della spesa (+20,7%), e dei consumi (+8,5%), a fronte di una
leggera riduzione dei prezzi (-2,2%), e dello spostamento verso I'acquisto di farmaci piu
costosi (effetto mix: +13,7%) (Tabella 3.17). | farmaci che incidono maggiormente sulla spesa,
per questa categoria, sono I'associazione elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor (38,4%) e I'ivacaftor
(29,7%) utilizzati per il trattamento della fibrosi cistica, seguiti da omalizumab (9,5%), usato
nell’asma allergica da iperproduzione di IgE (Tabella 3.18). Lassociazione
elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor, inoltre, rientra nella lista dei primi 30 principi attivi per spesa
per i farmaci acquistati dalle strutture sanitarie pubbliche con valore complessivo pari a 284
milioni di euro, seguito da ivacaftor con 219,4 milioni di euro (Tabella 3.19). Entrambi fanno
parte anche dei primi 30 principi attivi a maggior aumento di spesa pro capite, rispetto al
2022, dei farmaci acquistati dalle strutture sanitarie pubbliche: Iassociazione
elexacaftor/tezacaftor/ivacftor mostra un aumento del 38,1%, mentre ivacaftor un aumento
del 22,7%; anche mepolizumab mostra un aumento del +32,3% (Tabella 3.20). | primi due
rientrano tra i primi 30 principi attivi per costo medio per giornata di terapia dei farmaci
acquistati dalle strutture pubbliche: ivacaftor con un costo medio per DDD di 431,9 euro in
crescita dello 0,7% rispetto al 2022 e una spesa pro capite di 3,73 euro, mentre l'associazione
elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor ha un costo medio per DDD di 289,3 euro stabile rispetto
allo scorso anno e una spesa pro capite di 4,83 euro (Tabella 3.22). Tra i primi 30 principi
attivi a maggior spesa per i farmaci in assistenza convenzionata e acquistati dalle strutture
sanitarie pubbliche troviamo ivacaftor/elexacaftor/tezacaftor con una spesa di 284 milioni
di euro e un’incidenza sulla spesa totale pari all’1,1%, ivacaftor con 219,4 milioni di euro di
spesa che incide per lo 0,8% e formoterolo/beclometasone con 133,9 milioni di euro e
un’incidenza sulla spesa pari allo 0,5% (Tabella 3.25). Per quanto riguarda la spesa e i consumi
per gruppo e sottogruppo, tra i farmaci dell’apparato respiratorio sono maggiormente
rilevanti quelli per la terapia di asma e BPCO e per la terapia della fibrosi cistica (Tabella 3.27).
| primi hanno una spesa complessiva pari a 1.052,6 milioni di euro e un consumo pari a 688,4
milioni di DDD. Sono erogati prevalentemente nel canale della distribuzione convenzionata
nel quale fanno registrare una spesa pro capite pari a 14,43 euro e un consumo pari a 30,3
DDD/1000 abitanti die. Minima la quota di farmaci per asma e BPCO distribuiti nel canale
degli acquisti diretti, con una spesa pro capite di 3,41 euro e 1,7 DDD/1000 abitanti die, quota
rappresentata per lo piu dal sottogruppo degli anticorpi monoclonali per la terapia dell'asma
(3,19 euro pro capite). | sottogruppi terapeutici a maggior spesa sono i LABA+ICS con 388,7
milioni di euro, seguiti da gli anticorpi monoclonali (188,6 milioni di euro), i LAMA (129,9
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milioni) e i cortisonici inalatori (ICS, 108,6 milioni di euro) (Tabella 3.27). | farmaci per la
fibrosi cistica presentano una spesa complessiva pari a 527,2 milioni di euro e 2,1 milioni di
dosi giornaliere dispensate. Sono dispensati esclusivamente attraverso il canale della
distribuzione diretta, nel quale presentano una spesa pro capite pari a 8,93 euro. Il
sottogruppo con la quota maggiore di spesa e consumo € rappresentato dai farmaci
modulatori del CFTR (515,1 milioni di euro di spesa e 1,5 milioni di DDD).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Sistema respiratorio

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 1.655,2 (6,4)
A % 2023-2022 7,2
Range regionale spesa lorda pro capite: 22,2 38.7
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 43,2 (3,3)
A % 2023-2022 0,2
Range regionale DDD/1000 ab die: 30,6 61,4

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
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0-4 9,6 8,1 8,8 27,4 22,5 25,0
5-14 7.3 5,3 6,3 25,6 17,9 21,9
15-24 5,8 4,9 5,4 22,1 18,8 20,5
25-34 5,7 6,2 6,0 20,1 21,1 20,6
35-44 6,8 8,1 7,4 20,8 25,5 23,1
45-54 9,3 11,2 10,2 25,4 33,2 29,4
55-64 16,1 17,8 17,0 37,8 45,6 41,8
65-74 32,6 28,8 30,6 66,4 65,3 65,8
75+ 57,4 36,2 44,9 113,7 81,7 94,8
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3.7.1 Farmaci per asma e BPCO

Nel 2023 i farmaci per 'asma e la BPCO hanno registrato una spesa pubblica complessiva
pari a 1.052,6 milioni di euro, in aumento dell’1,5% rispetto all'anno precedente. | consumi
sono sostanzialmente stabili, attestandosi a 32,0 DDD/1000 ab die (+0,4% rispetto al 2022)
(Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Analizzando I'andamento temporale dei consumi e dei costi medi DDD, si osserva che il
consumo di questi farmaci si e ridotto nel tempo, passando da 34,9 del 2014 a 32,0 DDD ogni
mille abitanti die del 2023, con una variazione media annuale (CAGR) del -0,9%. Il costo medio
per giornata di terapia invece € cresciuto, mostrando una variazione media annuale (CAGR)
dello 1,5%, passando da 1,31 euro nel 2014 a 1,53 euro nel 2023. Tali andamenti indicano
un utilizzo sempre maggiore di farmaci ad alto costo e piu recente introduzione in terapia,
come ad esempio gli anticorpi monoclonali per la terapia delllasma e le terapie in
associazione fissa per la BPCO (triplice e duplice) (Tabella 3.7.1a).

La prevalenza, analogamente ai consumi, presenta livelli pit elevati nelle fasce di eta estreme;
in particolare nella popolazione pediatrica 0-4 anni, probabilmente associato a episodi acuti
di tipo infettivo che interessano le alte vie respiratorie. Le differenze tra maschi e femmine
sono pill marcate per quanto riguarda i consumi, soprattutto nella popolazione a partire dai
75 anni, dove nei maschi con eta maggiore agli 85 anni si raggiungono le 123 DDD e nelle
femmine 71 DDD, probabilmente associato al trattamento cronico della BPCO, condizione
clinica maggiormente prevalente nei maschi over-65.

Nel 2023, la spesa pro capite, per questa categoria di farmaci, & stata di 17,89 euro, in
aumento dell’1,5% rispetto all'anno precedente, con una variazione media annuale, dal 2014
al 2023, pari allo 0,7% (Tabella 3.7.1a). Lincremento di spesa dell’ultimo anno riflette sia il
debole aumento dei consumi (+0,4%) che del costo medio DDD (+1,0%).

Analizzando le categorie terapeutiche, 'associazione LABA-ICS ¢é la categoria a maggior spesa
pro capite (6,60 euro) e consumo (12,3 DDD per 1000 abitanti die). Entrambi gli indicatori
sono in riduzione, rispettivamente del 7,7% e dell’1,1% rispetto al 2022, cosi come il costo
medio DDD (-6,7%). Sono seguiti dagli anticorpi monoclonali che invece fanno registrare un
aumento di spesa del 20,6% (3,21 euro pro capite) e dei consumi del 27,1% (0,3 DDD/1000
abitanti die), a fronte di una riduzione del costo medio DDD del 5,1% rispetto allo scorso
anno.

Tra i sottogruppi a maggior variazione di spesa e consumo, le associazioni LABA-LAMA-ICS e
LABA-LAMA fanno registrare un aumento della spesa rispettivamente del 27,6% e 23,4% e
dei consumi rispettivamente del 36,5% e 24,9%. Gli agonisti beta adrenergici a lunga durata
d’azione (LABA) evidenziano, invece, la maggiore riduzione di spesa (-24,5%), attribuibile sia
a una riduzione del consumo (-21,6%) che del costo medio (-3,7%).

L'associazione formoterolo/beclometasone si conferma il farmaco piu utilizzato della
categoria (4,2 DDD ogni 1000 abitanti die), seguita dalle associazioni vilanterolo/fluticasone
(3,7 DDD/1000 abitanti die) e formoterolo/budesonide (2,0 DDD/1000 abitanti die). Gli
anticorpi monoclonali, omalizumab, mepolizumab e benralizumab sono i farmaci a maggior
costo medio per giornata di terapia con un valore rispettivamente di 24,82 euro, 26,01 euro
e 29,00 euro (Tabella 3.7.1a).

Osservando I'andamento temporale dal 2014 al 2023 del consumo dei sottogruppi a maggior
spesa, si evidenzia che I'associazione LABA+ICS é cresciuta nel periodo 2014-2020, per poi
mostrare, negli ultimi 3 anni, un trend decrescente, dovuto sia a una riduzione dei consumi
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che del costo medio DDD; la triplice associazione (LABA-LAMA-ICS) mostra una crescita
costante a partire dal 2018, mentre i farmaci singoli (LAMA e ICS) mostrano una tendenza
alla riduzione (Figura 3.7.1a).

L'eta mediana degli utilizzatori dei farmaci per asma e BPCO si attesta intorno ai 52 anni,
oscillando dai 75 anni dei soggetti in trattamento con i broncodilatatori a lunga durata
d’azione da soli 0 in associazione (LAMA, LABA+LAMA e LABA+LAMA+ICS), ai 30 anni di quelli
esposti ai SABA (Tabella 3.7.1b). Nel 2023 il costo medio per utilizzatore é stato di 132,1 euro,
sebbene ci siano notevoli differenze in base alla categoria considerata. Gli anticorpi
monoclonali mostrano infatti, i valori pilu elevati di costo con 5.705,3 euro per utilizzatore,
mentre i SABA il valore pil basso (7,8 euro). Gli utilizzatori dei farmaci per asma e BPCO sono
stati esposti per 95,4 giornate di terapia, sebbene anche nell’esposizione sia possibile notare
differenze legate alla categoria terapeutica. Gli utilizzatori degli anticorpi monoclonali infatt,
hanno evidenziato una maggiore intensita d’uso, con 217,2 DDD per utilizzatore, mentre gli
utilizzatori di SABA+SAMA hanno registrato il valore piu basso (17,1 DDD). Nel 2023, gli
utilizzatori con una sola prescrizione di farmaci per asma e BPCO sono stati il 43,3%, con il
valore pil elevato per i pazienti in trattamento con |‘associazione SABA+SAMA (83,7%),
mentre per il trattamento con gli anticorpi monoclonali solo il 3,1% dei pazienti ha ricevuto
una sola prescrizione (Tabella 3.7.1b).

La prevalenza d’uso € complessivamente pari all’11,5%, maggiore al Sud e Isole (13,2%) e
piu bassa al Nord (10,2%), mentre per le regioni del Centro & in linea alla media nazionale
(11,7%) (Tabella 3.7.1c). A livello regionale, la prevalenza d’uso pili bassa si riscontra nella
PA di Bolzano con I'8,3%, mentre quella piu alta in Campania con il 16,3%. Anche per il costo
per utilizzatore si evidenziano differenze geografiche rispetto alla media nazionale (132,1
euro), con valori piu bassi al Sud e lIsole (124,6 euro) e piu alti al Nord e Centro
(rispettivamente 136,7 euro e 136,9 euro). A livello regionale la spesa piu bassa si riscontra
in Emilia Romagna, che spende 103,8 euro per utilizzatore, mentre il valore piu alto si osserva
per il Piemonte con 185,5 euro per utilizzatore. La DDD mediana é stata pari a 30, con la
Regione Toscana che presenta il valore piu elevato pari a 42,7 DDD e la PA di Trento quello
minore pari a 26,7 DDD.

Il 51% degli utilizzatori ha mostrato una bassa aderenza alle terapie, mentre solo il 20,2%
risulta essere alto-aderente (Figure 3.7.1b e 3.7.1c). In generale, tra le donne vi € una
percentuale piu alta di soggetti basso aderenti (53,0% donne vs 48,1% uomini) (Figura 3.7.1b),
viceversa, gli uomini hanno una percentuale superiore di soggetti con alta aderenza rispetto
alle donne (22,0% vs 18,9%) (Figura 3.7.1c). Si raggiunge una probabilita di interrompere il
trattamento pari al 50% a 40 giorni, il rischio di discontinuazione aumenta al Sud e Isole
rispetto al Nord (38 vs 43 giorni) e nelle femmine (35 vs 48 giorni) (Figure 3.7.1d e 3.7.1e).
Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e durata della terapia e sugli
indicatori di aderenza e persistenza al trattamento stratificati per eta, sesso e area geografica
si rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Farmaci per asma e BPCO

Spesa pubblica in milioni di euro (% sul totale) 1.052,6 (4,0)
A % 2023-2022 1,5
Range regionale spesa lorda pro capite: 13,0 22,8
DDD/1000 ab die (% sul totale) 32,0 (2,4)
A % 2023-2022 0,4
Range regionale DDD/1000 ab die: 23,7 42,0

Farmaci per asma e BPCO, andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo
medio per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.7.1a Farmaci per asma e BPCO, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti
die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Spesa DDD/ Costo

capite ab die DDD
LABA+ICS 6,60 -7,7 -1,8 12,3 -1,1 1,5 1,48 -6,7
Anticorpi monoclonali 3,21 20,6 24,6 0,3 27,1 27,2 26,26 -5,1
LAMA 2,21 -12,8 -4,1 4,1 -11,9 -3,1 1,47 -1,1
ICS 1,85 5,2 -3,6 5,0 4,8 -3,7 1,01 0,4
LABA+LAMA+ICS 1,64 27,6 - 1,7 36,5 = 2,64 -6,5
LABA+LAMA 1,18 23,4 183,77 1,7 24,9 115,3 1,92 -1,1
Antileucotrienici (LTRA) 0,46 0,2 -1,6 2,0 0,0 -0,5 0,62 0,2
LABA 0,21 -24,5 -13,9 0,6 -21,6 -13,3 0,95 -3,7
SABA 0,20 3,5 -3,6 2,6 -1,7 -3,2 0,22 53
SABA+SAMA 0,14 -6,4 -4,1 0,6 -4,7 -4,1 0,64 -1,8
SABA+ICS 0,10 -8,1 -6,1 0,2 -7,5 -5,9 1,20 -0,6
SAMA 0,05 -2,5 -8,1 0,6 4,0 -2,7 0,22 -6,2
Broncodilatatori teofillinici 0,04 -4,9 -8,4 0,3 9,1 -10,4 0,37 4,6
Inibitori PDE-4 <0,005 -13,8 -12,8 <0,05 -13,6 -12,4 1,53 -0,2
Farmaci per asma e BPCO 17,89 1,5 0,7 32,0 0,4 -0,9 1,53 1,0
formoterolo/beclometasone 2,28 -114 2,4 4,2 2,3 4,3 1,47 -13,4
vilanterolo/fluticasone furoato 2,13 0,2 - 3,7 2,4 - 1,56 -2,2
formoterolo/budesonide 1,19 -10,3 0,0 2,0 -2,2 2,8 1,63 -8,3
omalizumab 1,19 10,2 12,8 0,1 12,6 15,8 24,82 -2,1
mepolizumab 1,17 32,3 - 0,1 52,4 - 26,01 -13,2
benralizumab 0,85 22,0 - 0,1 22,0 - 29,00 0,0
tiotropio 0,83 -17,3 -10,5 1,6 -14,8 9,1 1,42 -2,9
L‘chrlnoor;eertz]';’o/ §2°°p'"°”'°/ 08 202 - 09 364 - 261 119
salmeterolo/fluticasone 0,79 -12,2 -16,5 1,9 -11,2 -11,0 1,16 -1,2
umeclidinio 0,70 -1,8 - 1,3 -1,8 - 1,51 0,0

Figura 3.7.1a Farmaci per asma e BPCO, andamento temporale 2014-2023 del consumo
(DDD/1000 abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.7.2 Farmaci per la fibrosi cistica

| farmaci per la fibrosi cistica hanno raggiunto nel 2023 una spesa pari a 527,2 milioni di euro,
in forte aumento rispetto allo scorso anno (+22,8%). Stessa tendenza per i consumi, che si
attestano a 0,1 DDD per 1000 abitanti die, in crescita del 15,4% rispetto al 2022 (Box.
Principali indici di spesa e di consumo). La spesa pro capite dei farmaci per la fibrosi cistica &
aumentata notevolmente negli ultimi dieci anni, raggiungendo 8,96 euro nel 2023, +22,8%
in confronto al 2022 e con un CAGR del +52,5% nel periodo 2014-2023. Anche il costo per
DDD ha registrato un incremento del 6,4% rispetto all'anno precedente, arrivando ad un
valore di 252,5 euro e una variazione media annua nel periodo 2014-2023 del 28,0% (Tabella
3.7.2a).

Landamento della spesa della categoria € determinato esclusivamente dai modulatori del
CFTR, che rappresentano quasi il 98% del totale, con un aumento di spesa del 23,5% rispetto
al 2022 (Tabella 3.7.2a); mentre la categoria “Mucolitici ad azione specifica”, che include solo
il principio attivo desossiribonucleasi indicato per migliorare la funzionalita polmonare nei
pazienti con fibrosi cistica, ha un impatto limitato sulla spesa totale della categoria e nel 2023
registra sia una riduzione della spesa che dei consumi (-2,9% per entrambi gli indicatori).
Osservando 'andamento temporale della spesa pro capite per questi due sottogruppi, nel
periodo 2014-2023, si osserva per i modulatori del CFTR una forte crescita con una variazione
media annua nel periodo 2015-2023 del 52%, mentre i mucolitici ad azione specifica
rimangono stabili (Figura 3.7.2a).

La triplice associazione elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor, di recente immissione sul mercato
(2021), e la sostanza a maggior spesa con 4,83 euro pro capite (+38,1% rispetto al 2022).
Segue l'ivacaftor, con una spesa di 3,73 euro pro capite, anch’esso in aumento rispetto al
2022 (+22,7%). Questi andamenti sono giustificati esclusivamente da un aumento dei
consumi, rispettivamente del 38,1% e 21,9%, in quanto i costi medi DDD di entrambi i farmaci
si sono mantenuti stabili rispetto allo scorso anno (+0,0% e +0,7% rispettivamente). Le
associazioni lumacaftor/ivacaftor e ivacaftor/tezacafor hano registrato invece una riduzione
della spesa pro capite di circa il 64% e dei consumi rispettivamente del 74,0% e del 64,4%.
Solo per I'associazione lumacaftor/ivacaftor si registra un aumento del costo medio per
giornata di terapia del 38,8% rispetto allo scorso anno (Tabella 3.7.2a).

Si conferma un’accentuata variabilita tra le diverse aree geografiche, con il Sud e le Isole che
presentano una spesa pro capite superiore al resto d’Italia (9,20 euro; +2,7% dalla media
nazionale). Tuttavia, € il Centro a registrare gli aumenti di spesa e consumi piu elevati
(rispettivamente +25,1% per la spesa e +17,2% per i consumi) rispetto al 2022 (Tabella
3.7.2b). Uampia variabilita si conferma anche a livello regionale dove si osserva che la spesa
pro capite passa dal valore minimo di 5,55 euro della Valle d’Aosta al valore massimo di 15,26
euro della Basilicata; stesso andamento per il costo medio DDD (167,8 vs 300,6). La Valle
d’Aosta é la regione che registra le maggiori variazioni di spesa pro capite e costo medio DDD
(rispettivamente +71,9% e +28,4%) rispetto al 2022, mentre il Friuli VG registra la maggior
variazione nei consumi (+40,0%). A livello nazionale tutti gli indicatori di spesa e consumo
risultano in aumento rispetto allo scorso anno, eccetto la PA di Trento che evidenzia una
riduzione dei consumi del 4,5% (Tabella 3.7.2b).

562




Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

PRINCIPALI INDICI DI SPESA E DI CONSUMO
Farmaci per la fibrosi cistica

Spesa pubblica in milioni di euro (% sul totale) 527,2 (2,0)
A % 2023-2022 22,8
Range regionale spesa lorda pro capite: 5,6 15,3
DDD/1000 ab die (% sul totale) 0,1 (0,0)
A % 2023-2022 15,4
Range regionale DDD/1000 ab die: 0,1 0,2

Farmaci per la fibrosi cistica, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite e
del costo medio per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.7.2a Farmaci per la fibrosi cistica, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti
die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Sz,?;a A% CAGR % ?ggo/ A% CAGR% :12353 A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22

Modulatori del CFTR 8,75 23,5 - 0,1 24,2 - 339,52 -0,5
Mucolitici ad azione specifica 0,21 -2,9 4,6 <0,05 -2,9 4,7 21,31 0,0
Farmaci per la fibrosi cistica 8,96 22,8 52,5 0,1 15,4 19,1 252,49 6,4
elexacaftor/tezacaftor/ivacaftor 4,83 38,1 - <0,05 38,1 - 289,31 0,0
ivacaftor 3,73 22,7 - <0,05 21,9 - 431,86 0,7
desossiribonucleasi 0,21 -2,9 4,6 <0,05 -2,9 4,7 21,31 0,0
lumacaftor/ivacaftor 0,17 -64,0 - <0,05 -74,0 - 607,08 38,8
ivacaftor/tezacaftor 0,03 -64,4 - <0,05 -64,4 - 169,29 0,0

Figura 3.7.2a Farmaci per la fibrosi cistica, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro
capite dei sottogruppi a maggior spesa
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3.8 Apparato muscolo-scheletrico

| farmaci per il sistema muscolo-scheletrico rappresentano I'ottava categoria per spesa pubblica
per il 2023, con un importo pari a 663,3 milioni di euro, equivalente al 2,6% della spesa
pubblica (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione). La spesa pro capite
complessiva per questi farmaci e stata di 11,26 euro, suddivisa tra l'assistenza farmaceutica
convenzionata (5,36 euro pro capite), e gli acquisti delle strutture sanitarie pubbliche (5,90
euro), quest’ultima in notevole aumento rispetto all'anno precedente (+30,0%) (Tabella 3.1).

| consumi per questa categoria di farmaci sono stati pari a 45,8 DDD/1000 abitanti die, in
aumento dello 0,9% rispetto al 2022. In questo caso si evidenzia una profonda differenza tra
farmaceutica convenzionata (38,75 DDD/1000 abitanti die) e strutture sanitarie pubbliche
(7,05 DDD/1000 abitanti die) (Tabella 3.2).

L'analisi del profilo di farmacoutilizzazione, che comprende la farmaceutica convenzionata e la
distribuzione per conto, conferma il costante aumento, sia in termini di spesa che di
prevalenza d’uso, al crescere dell’eta e per entrambi i sessi. Le femmine registrano un utilizzo
maggiore rispetto ai maschi a partire dai 25 anni di eta, raggiungendo i valori massimi negli
ultrasettantacinquenni (prevalenza: 46,3% nelle femmine e 41,8% nei maschi; spesa: 27,8
euro nelle femmine e 13,1 nei maschi). Anche i valori di consumo pil elevati si raggiungono
nella fascia di eta degli ultrasettantacinquenni (femmine 157,9 e maschi 112,4 DDD/abitanti
die). Tale differenza e verosimilmente attribuibile alla maggiore frequenza d’uso dei farmaci
contro I'osteoporosi o di altre patologie osteoarticolari nelle femmine.

Per quanto riguarda l'assistenza convenzionata, la spesa pro capite € stata pari a 5,36 euro,
con una lieve contrazione (-0,8%) rispetto al 2022 (Tabella 3.9), determinata esclusivamente
da una riduzione dei consumi (-1,2%) mentre rimangono pressoché stabili i prezzi, il costo
medio per DDD e l'effetto mix. Nell'ambito di questo canale erogativo, i bifosfonati
presentano la maggiore incidenza sulla spesa (1,43 euro pro capite), in aumento del 4,5%
rispetto al 2022 per effetto di un aumento dei consumi (+5,1%). Seguono i preparatiinibenti
la formazione di acido urico, con una spesa pro capite di 0,96 euro, in aumento del 4,7% per
I'effetto combinato di un incremento del 2,3% dei consumi e di uno spostamento verso
molecole piu costose (effetto mix: +2,4%). | “derivati dell'acido propionico” e gli “altri farmaci
antinfiammatori e antireumatici non steroidei” rappresentano le categorie con la maggiore
variazione di spesa e di consumi che rispettivamente oscillano tra -9,6% e -12,9% per la spesa
e -10,1% e -12,6% per i consumi. Lacido alendronico ¢ il principio attivo, tra i bifosfonati, a
maggior impatto sulla spesa (0,87 euro pro capite, pari al 16,2% della categoria) con un
incremento del 7,0% rispetto al 2022, I'allopurinolo al contrario € quello a maggior consumo
(8,7 DDD/abitanti die e +1,3%) (Tabella 3.10). Il diclofenac ¢ il secondo principio attivo a
maggiore spesa pro capite (0,64 euro), rappresentando il 12% della spesa della categoria,
seguito da etoricoxib (0,62 euro), in aumento dell’11,5% rispetto al 2022 (Tabella 3.10).
Libuprofene, registra nel corso del 2023 riduzioni sia di spesa che di consumi, rispettivamente
dell’8,7% e del 9,3%. L'acido alendronico e il febuxostat sono tra le molecole a maggior
aumento di spesa (Tabella 3.14), mentre I'allopurinolo & uno dei principi attivi a maggior
consumo nel canale della convenzionata (Tabella 3.16).

Sul versante delle strutture sanitarie pubbliche, nel 2023 si rileva un aumento della spesa
(+29,6%) determinato sia da un incremento dei consumi (+11,5%) che da uno spostamento
verso farmaci pil costosi (effetto mix: +18,1%), controbilanciato solo lievemente da una
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riduzione dei prezzi dell’1,6% (Tabella 3.17). | sottogruppi “altri farmaci per le affezioni del
sistema muscolo-scheletrico” e “altri farmaci che agiscono su struttura ossea e
mineralizzazione”, rappresentano circa il 90% della spesa totale per questa categoria;
entrambi registrano incrementi della spesa (+23,5% e +43,8%), dei consumi (+10,4% e
+14,5%) e dell’effetto mix (+11,8% e +30,7%).

Considerando i principi attivi a maggiore spesa, risdiplam, autorizzato per il trattamento
dell’atrofia muscolare spinale, risulta al settimo posto tra le sostanze a maggiore aumento
(+72,0%; 1,24 euro pro capite) (Tabella 3.20), mentre nusinersen (1,09 euro), & tra le molecole
a maggior riduzione di spesa (-2,2%) (Tabella 3.21). Entrambi si collocano tra i primi 30 principi
attivi a maggior costo medio per DDD (397,3 e 396,1 euro rispettivamente) (Tabella 3.22); il
denosumab risulta al terzo posto tra le sostanze a minor costo medio per DDD (0,86 euro
per giornata di terapia) (Tabella 3.23) e al settimo posto tra i primi 30 principi attivi per
consumo con 5,1 DDD/1000 ab die (Tabella 3.24).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Sistema muscolo-scheletrico

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale)
A % 2023-2022
Range regionale spesa lorda pro capite:

DDD/1000 ab die* (% sul totale)
A % 2023-2022
Range regionale DDD/1000 ab die:

663,

7,

45,

34,

[—Valore annuale ~@-Trend media mobile

40 - |45 435 42,5 42,3 42,3

DDD/1000 ab die
N
%
1

42,7 15 432

3

4
8

3

— T Tas|

(2,6)
13,4
13,5

(3,5)
0,9
64,8

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche

2014 2015 2016 2017 2018

2019 2020

2021 2022 2023
Distribuzione per eta e sesso della spesa, della prevalenza d’uso e dei consumi in regime di
assistenza convenzionata e distribuzione per conto 2023 (Figura e Tabella)

— [ Spesa maschi [—1Spesa femmine
g 30 -—O—Prevalenza maschi O Prevalenza femmine 50,0
Y —_
L X
2 25 o 400 =
Q a
8 20 300 =
o 15 @
S 20,0 c
.‘E“ 10 %
5 5 I 100 3
© a
2 0-4 5-14 15-24 25-34 35-44 45-54 55-64 65-74 75+
Fascia d'eta
Fascia Spesa lorda pro capite DDD/1000 ab die
d’eta Maschi Femmine Totale Maschi Femmine Totale
0-4 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
5-14 0,0 0,0 0,0 0,2 0,2 0,2
15-24 0,2 0,2 0,2 1,9 1,7 1,8
25-34 0,6 0,6 0,6 4,2 43 43
35-44 1,2 1,5 1,4 9,1 9,8 9,5
45-54 2,4 4,1 3,3 18,7 25,1 21,9
55-64 4,6 11,1 7,9 37,5 62,1 50,1
65-74 8,5 21,2 15,2 72,4 116,1 95,4
75+ 13,1 27,8 21,8 112,4 157,9 139,3
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3.8.1 Farmaci per l'osteoporosi

Nel 2023 si € modificato il trend in aumento del consumo dei farmaci per I'osteoporosi
(comprendenti la vitamina D e metaboliti) osservato negli ultimi anni: le dosi erogate sono
infatti diminuite dell’11,9%, presentando un valore di 140,7 DDD/1000 abitanti die. Anche
se in misura minore, la spesa si € ridotta del 2,9%, attestandosi a poco meno di 540 milioni
di euro, pari ad una spesa pro capite di 9,11 euro (Box. Principali indici di spesa, di consumo
e di esposizione e Tabella 3.8.1a). Tale riduzione e stata determinata principalmente
dall'andamento della vitamina D e analoghi, la cui spesa e dosi sono state pari a 4,02 euro e
122,3 DDD, entrambe in contrazione di circa il 15%, ma che rappresentano tuttavia circa il
45% e I'87% dell’intera categoria. Questi dati confermano I'utilizzo di colecalciferolo e
metaboliti per indicazioni extra-scheletriche, per le quali gli RCT non hanno fornito prove di
efficacia. A conferma di cio, nel periodo 2014-2023 si € osservato un aumento medio annuale
dei consumi del 5,3% (Tabella 3.8.1a e Figura 3.8.1a).

Nel 2023 il costo medio DDD dei farmaci per l'osteoporosi € aumentato del 10,2%,
riportandosi gli stessi livelli dell'anno 2015 (Tabella 3.8.1a).

Come atteso in base alla prevalenza della patologia osteoporotica nella popolazione, la
prevalenza d’uso e il consumo sono nettamente superiori nelle femmine rispetto ai maschi. Tale
differenza persiste in tutte le fasce di eta e raggiunge un valore massimo negli
ultrasettantacinquenni. In questa fascia di eta, circa meta delle donne ha ricevuto un farmaco
per l'osteoporosi rispetto al 20% degli uomini (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di
esposizione).

Gli anticorpi monoclonali, principalmente rappresentati dagli antiriassorbitivi denosumab,
burosumab e romosozumab, occupano il secondo posto in termini di spesa con 2,08 euro
(1,62 euro del denosumab, 0,36 del burosumab e 0,10 del romosozumab), tutte e tre in
aumento rispetto all'anno precedente, sebbene rappresentino una quota ridotta del consumo
(5,1 DDD/1000 abitanti die). In particolare, il romosozumab, farmaco somministrato una volta
al mese per via sottocutanea con due iniezioni in due diversi siti, rileva aumenti superiori al
100% e presenta un costo medio per DDD tra i piu elevati della categoria (14,01 euro).
Analogamente, i bifosfonati da soli e il teriparatide mostrano un incremento di consumo del
5,5% e 15,7% rispettivamente (Tabella 3.8.1a).

La categoria a maggior esposizione tra i farmaci per l'osteoporosi & rappresentata dalla
vitamina D e analoghi (totale 10,6%; femmine: 16,3% e maschi 4,7%). Il costo annuale per
utilizzatore e di 37,2 euro e circa uno su sei riceve una sola prescrizione nel corso dell'anno
(Tabella 3.8.1b). Tutte le altre categorie hanno livelli di esposizione nella popolazione
decisamente inferiori. Infatti, la seconda categoria per prevalenza d’uso sono i bifosfonati da
soli o in associazione che coprono I'1,5% (rispettivamente 1,2% e 0,3%) della popolazione
(Tabella 3.8.1b). Il romosozumab ha il costo per utilizzatore piu elevato tra tutti i farmaci per
I'osteoporosi (2.346 euro), seguito da teriparatide con 2.242 euro.

L'eta mediana degli utilizzatori dei farmaci per I'osteoporosi & pari a 69 anni, variando dai 67
anni degli utilizzatori della categoria “modulatori selettivi del recettore degli estrogeni” ai 74
anni degli utilizzatori bifosfonati, teriparatide e denosumab. La prevalenza d’uso nelle
femmine e circa 3,5 volte maggiore rispetto ai maschi (18% vs 5%) (Tabella 3.8.1b).
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Le macroaree del Nord (152,4 DDD/1000 abitanti die) presentano un consumo simile a quelle
del Sud e Isole (141,9 DDD) e superiore del 37% alle regioni del Centro (111,4 DDD/1000
abitanti die. Tutte le aree evidenziano una contrazione rispetto al 2022: -8,2% al Nord, -16,0%
al Centro e -15,1% al Sud. Anche la spesa € in riduzione, seppur in misura nettamente
inferiore, con valori compresi tra lo 0,7% al Nord e il 4,9% al Sud e Isole (Tabella 3.8.1c).

Nel complesso della popolazione, una persona su dieci (11,6%) ha ricevuto nel corso del 2023
almeno una prescrizione di farmaci appartenenti a questa categoria. La prevalenza d’uso e
maggiore al Sud (13,3%), mentre il costo per utilizzatore al Centro & di 6,3 euro piu elevato
della media nazionale (74,3 vs 68,0 euro) (Tabella 3.8.1c). La durata mediana di trattamento
e di circa tre mesi superiore al Nord in confronto al Centro e al Sud (336 vs 250 giorni).

La percentuale di soggetti con alta e bassa aderenza al trattamento con farmaci per
I'osteoporosi € stata rispettivamente del 67,9% e del 6,9%, il primo stabile rispetto al 2022
mentre il secondo in riduzione del 9% (Figure 3.8.1b e 3.8.1c). l'alta aderenza e superiore
nelle donne (68,0% vs 66,9% negli uomini), mentre la bassa aderenza mostra una maggiore
percentuale negli uomini (10,2% rispetto al 6,5% nelle donne).

Confrontando i dati di persistenza per area geografica (Figura 3.8.1e), non si notano
particolari differenze. Va comunque sottolineato come per questi farmaci il tempo mediano
alla discontinuazione superi i 365 giorni, ad eccezione del Sud dove invece arriva a 266 giorni.
Tale tempo di discontinuazione diminuisce progressivamente con I'eta, e nella popolazione
sopra gli 85 anni e di 246 giorni. Inoltre, si riscontrano differenze tra i due sessi: negli uomini
la persistenza al trattamento & di 255 giorni mentre nelle donne ¢ superiore ai 365 giorni
(Figura 3.8.1d).

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e durata della terapia e sugli
indicatori di aderenza e persistenza al trattamento stratificati per eta, sesso e area geografica
si rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Farmaci per I'osteoporosi

Spesa pubblica in milioni di euro (% sul totale) 536,0 (2,1)
A % 2023-2022 -2,9
Range regionale spesa lorda pro capite: 6,0 11,3
DDD/1000 ab die (% sul totale) 140,7 (10,6)
A % 2023-2022 -11,9
Range regionale DDD/1000 ab die: 90,9 194,2

Farmaci per I'osteoporosi*, andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo
medio per giornata di terapia
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* escluso raloxifene

Distribuzione della prevalenza d’uso e del consumo di farmaci per I'osteoporosi in regime
di assistenza convenzionata e in distribuzione per conto (anno 2023)
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.8.1a Farmaci per I'osteoporosi, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti
die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Szf;a A% CAGR% 2330/ A% CAGR% rf':z:fi?a A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22

Vitamina D e analoghi 4,02 -14,7 7,0 122,3 -14,0 5,3 0,09 -0,9
Anticorpi monoclonali-denosumab 1,62 16,0 17,2 51 14,3 17,4 0,86 1,5
Bifosfonati da soli 1,46 4,3 -1,0 7,5 5,5 0,8 0,53 -1,1
Teriparatide 0,75 -1,1 -1,5 0,2 15,7 3,3 9,99 -14,5
Bifosfonati in associazione 0,40 -04 -101 1,9 -1,6 -6,1 0,59 1,1
Anticorpi monoclonali-burosumab 0,36 23,7 - 0,0 64,1 - 142,18 -24,6
Calcio e vitamina D 0,29 -4,7 -5,7 3,1 -5,0 -6,1 0,26 0,4
Anticorpi monoclonali- 0,10 >100 - <005 >100 - 1m0 o1
Calcio 0,09 -6,9 -3,3 0,5 -11,5  -11,2 0,50 5,2
Farmaci per l'osteoporosi 9,11 -2,9 3,1 140,7 -11,9 44 0,18 10,2
denosumab 1,62 16,0 17,2 51 14,3 17,4 0,86 1,5
acido alendronico 0,87 7,1 3,5 4,7 8,3 5,0 0,50 -1,2
teriparatide 0,75 -1,1 -1,5 0,2 15,7 3,3 9,99 -14,5
acido alendronico/ colecalciferolo 0,40 -04 -101 1,9 -1,6 -6,1 0,59 1,1
acido risedronico 0,37 1,6 -4,1 2,1 2,3 -2,7 0,47 -0,7
burosumab 0,36 23,7 - <0,05 64,1 - 142,18 -24,6
calcio/colecalciferolo 0,29 -4,7 -5,7 3,1 -5,0 -6,1 0,26 0,4
calcifediolo 0,22 -4,8 10,7 0,2 -4,6 10,6 3,62 -0,2
alfacalcidolo 0,21 2,5 9,7 1,3 2,9 10,0 0,45 -0,4
calcitriolo 0,21 -1,6 -0,2 1,0 -1,6 -0,5 0,60 0,0

Figura 3.8.1a Farmaci per 'osteoporosi, andamento temporale 2014-2023 del consumo
(DDD/1000 abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.8.2 Farmaci antinfiammatori non steroidei (FANS)

Nel 2023 la spesa pubblica totale dei FANS ha raggiunto i 148,9 milioni di euro e 18,1
DDD/1000 abitanti die. Entrambi gli indicatori mostrano comungue una diminuzione di circa
il 5% in confronto all'anno precedente. Va evidenziato come nel corso dell’'ultimo decennio
il ricorso a tali farmaci si sia ridotto mediamente ogni anno (CAGR) del 2,3%, e
contestualmente anche il costo medio per DDD ha avuto una variazione annuale del -1,8%,
attestandosi nel 2023 a 0,38 euro valore simile a quello dei tre anni precedenti (Box. Principali
indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Attraverso la disponibilita dei dati della Tessera Sanitaria e stata condotta un’analisi per
stimare I'esposizione e I'intensita d’uso dei FANS nella popolazione. Nel corso dell’anno 2023,
circa 15 cittadini su 100 hanno ricevuto almeno una prescrizione. Come atteso, in base
all'epidemiologia di condizioni cliniche come l'artrite e I'osteoartrosi, in cui questi farmaci
trovano indicazione, il consumo aumenta con I'eta fino a raggiungere un valore massimo di
49,4 e 34,4 DDD/1000 abitanti die nelle femmine e nei maschi di eta compresa tra 75 e 84
anni. In questa stessa fascia di eta, la prevalenza d’uso oscilla tra il 34,9% nelle femmine e il
28,8% nei maschi, mentre fino ai 44 anni non raggiunge il 10%. In tutte le fasce di eta
considerate le femmine hanno valori superiori ai maschi.

Le due principali categorie terapeutiche (FANS tradizionali e Coxib) tengono conto di circa il
97% della spesa e dei consumi. Per i FANS tradizionali entrambi gli indicatori sono in
decremento (spesa: -4,8% e DDD: -5,6%), mentre la prescrizione dei Coxib rimane stabile
(Tabella 3.8.2a). Dal 2014 al 2020 i consumi di queste categorie hanno subito una progressiva
riduzione, per poi aumentare leggermente negli ultimi tre anni per quanto riguarda i Coxib,
laddove per i FANS tradizionali si € tornati nel 2023 a un valore sovrapponibile a quello del
2019 (Figura 3.8.2a).

Il diclofenac si conferma nel 2023 il principio attivo a maggiore spesa (0,65 euro), seguito da
etoricoxib (0,62 euro) e ibuprofene (0,42 euro). Le prime due molecole mostrano aumenti
dello 0,8% e dell’1,1%, al contrario, dopo gli incrementi osservati in particolare nel 2021 e
2022, il consumo dell’ibuprofene & in riduzione del 5,7% in termini di spesa e del 7,0% in
termini di dosi (Tabella 3.8.2a). Riduzioni ancora maggiori sono riscontrabili per altri due Fans
tradizionali: ketoprofene (DDD: -10,3%) e nimesulide (DDD: -11,9%). Nell’interpretazione va
comungque tenuto conto che i dati di questa sezione non comprendono I'acquisto privato da
parte dei cittadini. Per approfondimenti su questa categoria si rimanda alla sezione 2.6 (Fans
e antipiretici).

Il ketorolac, approvato solo per il trattamento a breve termine (massimo cinque giorni) del
dolore post-operatorio di grado moderato-severo, & tra le molecole a maggiore costo medio
per DDD (0,46 euro) e mostra un aumento, seppur lieve (+0,8%), delle dosi prescritte (Tabella
3.8.2a).

Come atteso, questa categoria di farmaci viene utilizzata al bisogno e per brevi periodi. Infatti,
meta degli utilizzatori assume FANS per un mese all'anno e il 50,8% riceve una sola prescrizione.
Il costo per utilizzatore & di 16,2 euro (Tabella 3.8.2b).

Circa il 13% della popolazione italiana ha ricevuto almeno una prescrizione di FANS
tradizionali e il 3,3% di Coxib, il cui costo per utilizzatore (21,4 euro) € del 65% superiore ai
Fans tradizionali e del 35% superiore alla media (Tabella 3.8.2b). Leta mediana degli
utilizzatori di Coxib & di 67 anni, di quattro anni superiore a quella dei FANS tradizionali (63
anni) e la mediana di utilizzo differisce di 10 giorni tra le due categorie (20 per i FANS e 30
per i Coxib).
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Analizzando la variabilita regionale del consumo di FANS (Tabella 3.8.2c), si nota come nelle
Regioni del Sud vi sia un consumo pil che doppio in confronto al Nord (26,2 vs 12,9 DDD/1000
abitanti die) e di oltre il 50% superiore a quelle del Centro (17,1 DDD/1000 abitanti die).
Tuttavia, va rilevato come il costo medio per DDD sia simile in tutte le aree geografiche. La
riduzione dei consumi mostra valori compresi tra il 3,3% del Nord e I'8,7% del Centro. Nelle
regioni del Sud una persona su cinque (prevalenza d’uso: 20,8%) ha ricevuto almeno una
prescrizione di FANS nell’anno, rispetto al 15,7% del Centro (1 persona su 9) e al 10,3% del
Nord (1 persona su 10). Nella valutazione di queste differenze territoriali bisogna tenere
conto del possibile maggior ricorso all’acquisto privato di farmaci fascia A o di
automedicazione nelle Regioni del Nord.

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e di durata della terapia si
rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Farmaci antinfiammatori non steroidei (FANS)

Spesa pubblica in milioni di euro (% sul totale) 148,9 (0,6)
A % 2023-2022 -4,6
Range regionale spesa lorda pro capite: 1,5 4,0
DDD/1000 ab die (% sul totale) 18,1 (1,4)
A % 2023-2022 -4,9
Range regionale DDD/1000 ab die: 10,8 29,1

Farmaci antinfiammatori non steroidei (FANS), andamento temporale 2014-2023 del
consumo e del costo medio per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.8.2a Farmaci antinflammatori non steroidei (FANS), spesa pro capite e consumo
(DDD/1000 abitanti die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Sz:.;a A% CAGR% ?g(I)JO/ A% CAGR% riz:}; A%
e 222 1423 VD 232 1423 PO 2322
FANS tradizionali 1,74 48 20 132 56 23 036 0,9
Coxib 072 01 72 43 08 -10 046 0,9
Oxicam 006 337 99 05 241 86 031  -12,7
Altri antinfiammatori/ <0,005 -326 -145 <005 -333 -168 0,67 11

antireumatici non steroidei
FANS associati a decongestionante 0,00 2,1 22,8 0,0 -11,1 19,2 6,42 10,1

Farmaci antinfiammatori

non steroidei (FANS) 2,53 -4,6 -4,1 18,1 -4,9 -2,3 0,38 0,3
diclofenac 0,65 0,8 0,7 4,5 0,8 0,6 0,40 0,0
etoricoxib 0,62 1,1 -6,5 3,7 2,0 -0,2 0,46 -0,9
ibuprofene 0,42 -5,7 2,2 2,8 -7,0 2,2 0,41 1,4
ketoprofene 0,25 -10,2 -6,0 2,4 -10,3 -5,6 0,28 0,1
nimesulide 0,13 -11,8 -5,2 1,6 -11,9 -5,5 0,22 0,1
celecoxib 0,10 -69 -10,1 0,6 -5,9 -4,7 0,46 -1,1
ketorolac 0,10 -3,6 -3,2 0,6 0,8 -1,2 0,46 -4,4
aceclofenac 0,06 -7,6 -8,8 0,3 -6,6 -7,8 0,49 -1,0
dexibuprofene 0,05 -9,2 -2,3 0,3 -9,2 -2,3 0,49 0,0
naproxene 0,05 -9,0 -4,7 0,5 -8,4 -5,1 0,26 -0,7

Figura 3.8.2a Farmaci antinflammatori non steroidei (FANS), andamento temporale 2014-
2023 del consumo (DDD/1000 abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.9 Preparati ormonali sistemici, esclusi ormoni sessuali e le insuline

Nel 2023 i preparati ormonali sistemici, esclusi gli ormoni sessuali e le insuline (ATC H)
rappresentano la nona categoria per spesa pubblica, con un valore di 479,5 milioni di euro,
pari all’1,8% del totale (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione). La spesa
pro capite complessiva per questi farmaci e stata di 8,14 euro, derivante sia dall’acquisto
da parte delle strutture sanitarie pubbliche (4,09 euro pro capite, in riduzione del 4,9% in
confronto al 2022), sia dell’assistenza farmaceutica convenzionata (4,05 euro pro capite,
con un aumento dell’1,9%) (Tabella 3.1). | consumi hanno raggiunto nel 2023 le 45,0
DDD/1000 abitanti die, in aumento del 2,3% rispetto al 2022, confermando il trend di
incremento degli ultimi dieci anni, che colloca questa categoria al settimo posto in termini
di consumo (Tabella 3.2).

L'analisi del profilo di farmaco-utilizzazione, che comprende sia la farmaceutica convenzionata
sia la distribuzione per conto, mostra un crescente uso di questa categoria con l'eta, in
entrambi i sessi, con un maggiore incremento a partire dai 35 anni. Inoltre, a partire dai 25
anni di eta la prevalenza d’uso di questi farmaci si mantiene pilu elevata nella popolazione
femminile rispetto a quella maschile, fino ad arrivare alla fascia di eta superiore ai 75 anni,
dove almeno una donna su tre ha ricevuto prescrizioni nel corso dell’anno. Parallelamente,
anche la spesa pro capite aumenta con l'eta dei pazienti, con valori piu elevati nelle femmine,
fino a raggiungere il valore massimo di 11,6 euro pro capite nei pazienti con piu di 75 anni.

Per quanto riguarda l'assistenza convenzionata, I'aumento di spesa (+1,6%), & stato
determinato da un incremento dei consumi (+2,4%) e da un effetto mix del +1,7%, mentre si
registra una riduzione dei prezzi (-2,4%) rispetto al 2022 (Tabella 3.9).

Le categorie con la maggiore spesa convenzionata sono i glicocorticoidi (1,53 euro pro capite,
pari al 38% del totale della categoria), seguiti dagli ormoni tiroidei (1,51 euro pro capite). La
prescrizione dei glicocorticoidi & stabile in confronto all'anno precedente, mentre gli ormoni
tiroidei, che hanno i consumi pil elevati dell’intero gruppo dei preparati ormonali sistemici
(23,5 DDD/1000 abitanti die), registrano aumenti sia in termini di spesa che di consumo
rispetto al 2022 (+5,8% e +3,2% rispettivamente), con uno spostamento verso farmaci piu
costosi (effetto mix: +2,5%). Il principio attivo a maggior spesa e consumo ¢ la levotiroxina
(1,48 euro e 23,5 DDD), seguita dal prednisone (0,70 euro e 7,2 DDD) e dalla teriparatide
(0,66 euro e 0,2 DDD) (Tabella 3.10). La levotiroxina & anche |'unico principio attivo della
categoria che si colloca tra i primi 30 a maggior spesa (Tabella 3.11) e consumo (Tabella 3.16)
e tra quelli che, nel corso del 2023, hanno subito I'incremento di spesa pil ampio (+6,3%)
(Tabella 3.14), raggiungendo un valore di spesa di 87 milioni di euro in regime di assistenza
convenzionata, sebbene si classifichi tra i primi 30 principi attivi a minor costo medio per
DDD (Tabella 3.13). La teriparatide (11,08 euro) e invece al secondo posto tra i farmaci con
il maggiore costo per giornata di terapia (Tabella 3.12) e al 29° posto tra i principi attivi con
la maggior riduzione di spesa (-1,9%) nel 2023 (Tabella 3.15).

Per quanto riguarda gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche, si registra una
riduzione del 5,2% della spesa, dello 0,5% dei consumi, del 4,6% dei prezzi, con un lieve
spostamento verso specialita medicinali meno costose (effetto mix: -0,2%) (Tabella 3.17).

La categoria a maggior impatto sulla spesa € rappresentata dalla somatostatina e analoghi
(1,43 euro pro capite), in contrazione del 12,0% rispetto al 2022, sebbene i consumi
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aumentino del 2,9%, seguita da somatropina e agonisti della somatropina (1,10 euro pro
capite), farmaci per i quali si riducono sia la spesa (-5,3%) che i consumi (-2,7%) (Tabella 3.17).

La somatropina € il principio attivo a maggior consumo (0,3 DDD/1000 abitanti die) e spesa
pro capite (1,09 euro), in riduzione del 5,6% rispetto al 2022, mentre etelcalcetide ¢ il
principio attivo con il maggior aumento di spesa (+12,4%), lanreotide quello per cui la spesa
si riduce maggiormente (-28,4%) e pegvisomant il principio attivo con il costo medio per DDD
piu elevato (65,37 euro), sebbene si riduca del 4,3% rispetto all'anno precedente (Tabella
3.18). Inoltre, la somatropina risulta tra i primi 30 principi attivi a maggiore riduzione di spesa
rispetto al 2022 e a minor costo medio per giornata di terapia tra i farmaci acquistati dalle
strutture sanitarie pubbliche (Tabelle 3.21 e 3.23), e |a levotiroxina risulta all’'ottavo posto tra
i primi 30 principi attivi a maggior consumo tra i farmaci erogati in assistenza convenzionata
e acquistati dalle strutture sanitarie pubbliche (Tabella 3.26).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Preparati ormonali sistemici, esclusi ormoni sessuali

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale)
A % 2023-2022
Range regionale spesa lorda pro capite:

DDD/1000 ab die* (% sul totale)
A % 2023-2022
Range regionale DDD/1000 ab die:

479,5 (1,8)
-1,5

6,1 10,0
45,0 (3,4)
2,3

30,6 56,9

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
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Distribuzione per eta e sesso della spesa, della prevalenza d’uso e dei consumi in regime di
assistenza convenzionata e distribuzione per conto nel 2023 (Figura e Tabella)
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Fascia Spesa lorda pro capite DDD/1000 ab die
d’eta Maschi Femmine Totale Maschi Femmine Totale
0-4 0,7 0,7 0,7 3,8 3,2 3,5
5-14 6,8 5,6 6,2 5,4 4,6 5,0
15-24 4,4 2,2 3,3 7,1 9,5 8,2
25-34 1,3 2,7 2,0 9,0 21,4 15,1
35-44 1,9 4,1 3,0 13,5 36,1 24,8
45-54 3,0 5,6 4,3 19,8 52,5 36,3
55-64 4,7 8,8 6,8 30,9 76,8 54,4
65-74 6,8 12,4 9,7 46,7 100,0 74,8
75+ 8,9 13,5 11,6 63,1 106,3 88,7
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3.9.1 Farmaci per la tiroide

Nel 2023 la spesa pubblica per i farmaci per la tiroide e stata pari a 93 milioni di euro,
corrispondente a un consumo di 25,2 DDD/1000 abitanti die, con un incremento del 3,4%
rispetto al 2022 (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione). Considerando
gli ultimi dieci anni, il consumo di questi farmaci ha subito lievi aumenti annuali. Negli stessi
anni, & aumentato anche il costo medio per giornata di terapia, passato da 0,11 euro nel
2014 a 0,17 euro nel 2023, probabilmente per effetto di un ricorso a specialita piu costose.

In linea con le evidenze epidemiologiche, le femmine utilizzano pit farmaci dei maschi. |
consumi aumentano progressivamente con |'eta fino a raggiungere valori piu elevati negli
ultra-ottantacinquenni: 76,4 DDD nelle femmine e 28,9 DDD nei maschi. landamento della
prevalenza & in linea con i consumi e, nelle fasce di eta 65-74 e 75-84 anni, le femmine
registrano percentuali, rispettivamente del 15,6% e del 17,1%, oltre tre volte superiori rispetto
ai maschi. Tuttavia, le differenze maggiori si osservano nella fascia 45-54 anni (femmine: 8,2% vs
maschi: 15%).

Gli ormoni tiroidei rappresentano la quasi totalita della spesa e del consumo della categoria,
con 1,52 euro pro capite e 23,9 DDD/1000 abitanti die. Nel periodo 2014-2023, nonostante
un aumento contenuto dei consumi (CAGR: +1,9%), ci sono state variazioni piu significative
della spesa (CAGR: +6,8%), con un incremento del 6,1% rispetto al 2022 (Tabella 3.9.1a e
Figura 3.9.1a). Cio si riflette anche nell’analisi dei singoli principi attivi. Infatti, la levotiroxina,
farmaco autorizzato per gli stati di ipotiroidismo di diversa natura, rappresenta la quasi
totalita della prescrizione del sottogruppo. Nel 2023 ha infatti registrato una spesa di 1,48
euro pro capite, con un aumento del 6,3% e un progressivo incremento negli anni (CAGR:
+7,0%), con livelli di consumo di 23,8 DDD/1000 abitanti die, in aumento del 3,6% in
confronto al 2022. Al contrario, il consumo dei preparati antitiroidei (tiamazolo) e
leggermente diminuito negli anni (CAGR: -0,7%).

La prevalenza d’uso dei farmaci per la tiroide nel 2023 é stata del 5,4%, con importanti
differenze tra maschi (2,0%) e femmine (8,6%). L'eta mediana degli utilizzatori & 65 anni, con
una differenza di 7 anni tra preparati antitiroidei (71 anni) e ormoni tiroidei (64 anni). Ogni
utilizzatore, in media, & rimasto in trattamento per circa 5,5 mesi e meta degli utilizzatori per
meno di 5 mesi. Circa un terzo degli utilizzatori di preparati antitiroidei ha ricevuto una sola
prescrizione rispetto al 4,1% degli ormoni tiroidei (Tabella 3.9.1b).

Le Regioni del Centro mostrano i maggiori livelli di consumo, con un valore di 30,5 DDD/1000
abitanti die nel 2023, in aumento del 2,7% rispetto al 2022 (Tabella 3.9.1c), anche se la
maggior variazione si registra al Nord (+3,8%). La Basilicata evidenzia il consumo piu elevato
(34,1 DDD; +5,2% rispetto al 2022), seguita dal Molise (33,9 DDD). Tutte le regioni, ad
eccezione di Abruzzo (+4,8%), Lazio e Val d’Aosta (+3,7%) e della PA di Bolzano (+2,3%),
registrano aumenti di spesa superiori al 5%. Al Nord vi € la prevalenza d’uso minore (4,9%)
rispetto al Sud (5,4%) e al Centro (6,6%).

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e durata della terapia si rimanda
al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Farmaci per la tiroide

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 93,0 (0,4)
A % 2023-2022 6,0
Range regionale spesa lorda pro capite: 0,8 2,3
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 25,2 (1,9)
A % 2023-2022 3,4
Range regionale DDD/1000 ab die: 12,1 34,1

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche

Farmaci per la tiroide, andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo medio
per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.9.1a Farmaci per la tiroide, consumo (DDD/1000 abitanti die) per sottogruppo e
per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Szﬁ;a A% CAGR% ?(?(IJJO/ A% CAGR% ;Z‘j; A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22
Ormoni tiroidei 1,52 6,1 6,8 23,9 3,6 1,9 0,17 2,4
Preparati antitiroidei 0,06 4,0 0,8 1,4 0,6 -0,7 0,12 3,3
Farmaci per la tiroide 1,58 6,0 6,5 25,2 3,4 1,8 0,17 2,5
levotiroxina 1,48 6,3 7,0 23,8 3,6 1,9 0,17 2,6
tiamazolo 0,06 4,0 0,8 1,4 0,6 -0,7 0,12 3,3
liotironina 0,03 -0,3 1,3 0,0 -0,3 1,3 2,06 -0,1

Figura 3.9.1a Farmaci per la tiroide, andamento temporale 2014-2023 del consumo
(DDD/1000 abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.10 Organi di senso

Nel 2023 i farmaci per gli organi di senso (ATC S) sono I'undicesima categoria per spesa
pubblica, con un valore di 400,5 milioni di euro (1,5% della spesa totale), corrispondente a
un consumo di 23,7 DDD/1000 abitanti die, I'1,8% dei consumi dei farmaci a carico dell’SSN
(Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).

La spesa pro capite complessiva é stata di 6,80 euro pro capite, derivante per 3,76 euro
dall’assistenza farmaceutica convenzionata, in aumento del 3,1% rispetto all'anno precedente.
Il contributo dell’acquisto da parte delle strutture sanitarie pubbliche € lievemente inferiore
(3,04 euro pro capite) e registra una diminuzione del 7,3% in confronto al 2022 (Tabella3.1).
| consumi per questa categoria sono stati di 23,7 DDD/1000 abitanti die, in aumento dell’1,9%
rispetto all'anno precedente (Tabella 3.2). Il maggior contributo & dato dall’assistenza
convenzionata, che registra un valore di consumo pari a 21,8 DDD.

Lanalisi del profilo di farmacoutilizzazione per fascia d'eta e sesso, comprendente
farmaceutica convenzionata e distribuzione per conto, conferma un limitato utilizzo di questi
farmaci fino ai 55 anni e un aumento nelle fasce di eta successive fino a sfiorare il 10% negli
ultrasettantacinquenni. Il consumo si mantiene lievemente maggiore nella popolazione
maschile rispetto a quella femminile in tutte le fasce di eta, con valori che si discostano
maggiormente nella fascia 75+ anni (98,3 DDD nei maschi vs 85,9 nelle femmine).
Parallelamente, anche la spesa pro capite aumenta con l'eta, raggiungendo il valore massimo
di 15,7 euro sempre negli ultrasettantacinquenni, con un livello superiore per i maschi (17,0
euro) rispetto alle femmine (14,8 euro).

Nel complesso, la spesa nel canale della convenzionata mostra un aumento del 2,8%, legato
soprattutto a un incremento dei consumi (+2,1%) pil che a variazioni dei prezzi o all’effetto
mix (+0,2 e +0,4% rispettivamente), con un costo medio per DDD stabile (+0,6%) (Tabella
3.9). In tale canale erogativo, le sostanze beta-bloccanti registrano la maggiore spesa (2,14
euro) e consumo (12,2 DDD). Seguono gli analoghi delle prostaglandine, con valori
rispettivamente di 1,21 euro e 5,8 DDD. Nel 2023 gli aumenti maggiori in termini di consumo
si osservano per I'associazione dorzolamide/timololo (+13,9%), con una spesa pro capite che
rappresenta il 14,7% della categoria. In dettaglio, il timololo da solo o in associazione con
altri principi attivi incide per oltre il 46% sulla spesa dell’'intera categoria (Tabella 3.10). La
stessa associazione & tra le prime 30 molecole col maggior aumento della spesa
convenzionata (+15,4%) rispetto all'anno precedente (Tabella 3.14).

Per gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche e stata registrata una riduzione di
spesa del 7,5%, determinata da una contrazione dei prezzi e dei consumi
(-12,9% e -3,7% rispettivamente), ma con uno spostamento verso I'acquisto di sostanze piu
costose (effetto mix: +10,2%) (Tabella 3.17). La categoria terapeutica a maggiore incidenza
sulla spesa (70%) e rappresentata dalle sostanze antineovascolarizzazione, che comprendono
i farmaci per il trattamento della degenerazione maculare neovascolare essudativa correlata
all’eta (AMD) e quelli per il trattamento della diminuzione visiva causata dall’edema maculare
diabetico (DME). Questa categoria registra una contrazione di spesa del 12,2%,
principalmente correlata a una riduzione dei consumi e dei prezzi (-12,1% e -18,6%
rispettivamente), e anche in questo caso vi & un acquisto maggiore di specialita pil costose
(effetto mix: +22,9%). All'interno di questo sottogruppo, aflibercept € il principio attivo a
maggior spesa (1,42 euro) e incide per il 46,6% sulla spesa della categoria, seguito da
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ranibizumab (0,52 euro e un’incidenza del 17,2%), principio attivo per in quale nel 2023 si
riducono la spesa (-34,0%), i consumi (-15,0%) e il costo medio per DDD (-22,4 euro),
probabilmente per effetto della scadenza brevettuale della molecola a luglio 2022 (Tabella
3.18). Aflibercept e tra le molecole a maggiore riduzione di spesa (-4,3%) nell'ambito degli
acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche (Tabella 3.21) ed & 'unico principio attivo
di questo ATC ad essere presente nella lista delle sostanze a maggior costo medio per giornata
di terapia (Tabella 3.22), con un valore di 400,8 euro, sebbene in riduzione rispetto all'anno
precedente (-18,7%).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Organi di senso

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 400,5 (1,5)
A % 2023-2022 -1,8
Range regionale spesa lorda pro capite: 5,7 10,3
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 23,7 (1,8)
A % 2023-2022 1,9
Range regionale DDD/1000 ab die: 18,8 33,7

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
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Distribuzione per eta e sesso della spesa, della prevalenza d’uso e dei consumi in regime di
assistenza convenzionata e distribuzione per conto nel 2023 (Figura e Tabella)
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d’eta Maschi  Femmine Totale Maschi Femmine Totale

0-4 0,0 0,0 0,0 0,2 0,3 0,2

5-14 0,0 0,0 0,0 0,2 0,2 0,2

15-24 0,1 0,1 0,1 0,5 0,5 0,5

25-34 0,2 0,2 0,2 1,2 1,0 1,1

35-44 0,5 0,4 0,4 2,7 2,1 2,4

45-54 1,3 1,1 1,2 7,4 6,6 7,0

55-64 3,4 3,4 3,4 19,6 19,5 19,6

65-74 8,4 8,5 8,5 48,8 48,8 48,8

75+ 17,0 14,8 15,7 98,3 85,9 91,0
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3.10.1 Farmaci per i disturbi oculari

La spesa pubblica per i farmaci utilizzati per i disturbi oculari ha raggiunto nel 2023 circa i
390 milioni di euro, con una riduzione dell’1,9% rispetto al 2022. Al contempo, le dosi hanno
registrato un incremento del 2,5%, attestandosi a 22,0 DDD/1000 abitanti die, I'1,7% del
consumo dei farmaci a carico dell’'SSN. | consumi sono lievemente aumentati negli ultimi
dieci anni, passando da 20,0 DDD nel 2014 a 22,0 DDD nel 2023, con un incremento medio
annuo dell’1,0%. Nello stesso periodo anche il costo medio per giornata di terapia ha subito
un incremento del 17,0%, passando da 0,74 euro nel 2014 a 0,82 euro nel 2023 (Box.
Principali indici di spesa e di consumo).

| preparati antiglaucoma (21,5 DDD, circa il 98% del totale) sono la categoria a maggior
consumo, in particolare dai preparati antiglaucoma/beta-bloccanti da soli o in associazione
(12,7 DDD/1000 abitanti die) e dai preparati antiglaucoma/analoghi delle prostanglandine
(5,8 DDD) (Tabella 3.10.1a). Entrambe le categorie hanno registrato aumenti del 2,5% e del
2,8% rispettivamente (Tabella 3.10.1a). Questo andamento si rileva anche per la spesa pro
capite, che & di 2,20 euro per i primi (+3,5% in confronto al 2022) e di 1,21 euro per i secondi
(+1,8%). Tuttavia, mentre i preparati antiglaucoma/beta-bloccanti da soli o in associazione
registrano un incremento medio annuo dell’0,8% dal 2014 al 2023, nello stesso periodo i
preparati antiglaucoma/analoghi delle prostanglandine sono rimasti pressoché stabili (Figura
3.10.1a). Le proteine di fusione ricombinanti anti-VEGF (aflibercept), hanno presentato una
contrazione del 4,3% della di spesa e un aumento del 17,8% dei consumi. La variazione della
spesa é stata determinata dalla riduzione del costo medio per giornata di terapia (-18,7%),
che rimane comunque tra i piu elevati dell’intera categoria (400,79 euro). Gli anticorpi
monoclonali anti-VEGF (brolucizumab), i corticosteroidi (impianti intravitreali) e i preparati
antiglaucoma - parasimpaticomimetici sono le categorie con i maggiori aumenti di spesa
(+28,2%, +14,6% e +12,8% rispettivamente) (Tabella 3.10.1a). Il timololo da solo o in
associazione rappresenta la molecola a maggior spesa (1,80 euro pro capite) e consumo (10,5
DDD). Segue, in termini di spesa, I'aflibercept (1,42 euro; -4,3% rispetto al 2022) e il
ranibizumab (0,52 euro; -34,0%), farmaci indicati nel trattamento della degenerazione
maculare neovascolare (essudativa) correlata all'eta (Age-related Macular Degeneration,
AMD) (Tabella 3.10.1a). La riduzione di spesa del ranibizumab é stata determinata dalla
scadenza brevettuale avvenuta alla fine del 2022. Va ricordato che la prescrizione,
somministrazione intravitreale e utilizzo a carico del SSN dei medicinali anti-VEGF per il
trattamento della maculopatia & regolamentata dalla Nota AIFA 98.

Non si osservano marcate differenze di spesa tra aree geografiche (Tabella 3.10.1b), infatti il
Nord ha una spesa leggermente superiore (6,94 euro pro capite), rispetto al Centro (6,21
euro) e al Sud (6,42 euro). Il Friuli VG ha la spesa pro capite piu elevata (9,02 euro), mentre
la Sicilia registra il valore piu basso (5,59 euro). In Val d’Aosta vi & stato il maggiore aumento
di spesa rispetto al 2022 (+52,1%), mentre la PA di Trento & quella con la maggiore riduzione
(-8,2%). Si osserva un’evidente variabilita regionale dei consumi, da un minimo di 16,9 DDD
della PA di Bolzano a un massimo di 32,3 DDD delle Marche (una differenza dell’89%), con
aumenti in tutte le regioni, ad eccezione della Val d’Aosta (-0,9%). In Val d’Aosta si utilizzano
i farmaci piu costosi, 1,39 euro per DDD rispetto ad una media nazionale di 0,82 euro, mentre
in Toscana si utilizzano i farmaci meno costosi (0,62 euro).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA E DI CONSUMO
Farmaci per i disturbi oculari

Spesa pubblica in milioni di euro (% sul totale) 389,7 (1,5)
A % 2023-2022 -1,9
Range regionale spesa lorda pro capite: 5,6 10,1
DDD/1000 ab die (% sul totale) 22,0 (1,7)
A % 2023-2022 2,5
Range regionale DDD/1000 ab die: 16,9 32,3

*

comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche

Farmaci per i disturbi oculari, andamento temporale 2014-2023 del consumo e del costo
medio per giornata di terapia

350 - [—JOsservato —@— Costo medio ===~ Trend 1,20

30,0 - 1,00
L 25,0 4 [a)
S - 080 3§
B 200 4 e 22,0 2
=] ol - 210 [212) |209 |21,0 |215 ) S
8 20,0 20,2 20,4 20,5 - 0,60 g
< 15,0 A o
g 3
a - 0,40

10,0 - ©

5,0 A - 0,20

0,0 T T T T T T T T T 0,00

2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023

595



L'uso dei farmaci in Italia

Rapporto Nazionale. Anno 2023

Dati nazionali di spesa e di consumo per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.10.1a Farmaci per i disturbi oculari, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti
die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze S:’:;a A% CAGR% Iigcl))({ A% CAGR% ;ZSJ;:’ A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22

Preparati antiglaucoma — beta 220 35 08 127 25 1.2 047 1,0

bloccanti da soli o in associazione

Pro_teme di fusione ricombinanti 1,42 43 237 <0,05 17,8 30,4 400,79 -18,7

anti-VEGF

Preparati antlglaucpma —analoghi 121 18 08 5,8 28 03 0,57 -0,9

delle prostanglandine

Anticorpi monoclonali

anti-VEGF-ranibizumab 0,52 -34,0 -8,8 0,1 -15,0 -6,4 1739 -224

Corticosteroidi (impianti 052 146 125 03 92 130 503 49

intravitreali)

Preparati antiglaucoma — inibitori
dell’anidrasi carbonica da soli o in 0,23 6,9 -1,9 1,4 1,1 -0,3 0,44 5,8
associazione

Anticorpi monoclonali
anti-VEGF-brolucizumab
Altri oftalmologici (terapia genica) 0,11 -15,1 - <0,05 -15,1 - 297000,00 0,0
Preparati antiglaucoma-
simpaticomimetici

Altri oftalmologici 0,07 6,4 29,4 <0,05 51,3 25,0 8,35 -29,7
Preparati antiglaucoma -
parasimpaticomimetici
Corticosteroidi da soli 0,01 -4,1 13,4 <0,05 -8,5 -3,7 2,96 4,9
Agenti antineovascolarizzanti
(terapia fotodinamica)

Altri oftalmologici

0,20 28,2 - <0,05 28,0 - 401,52 0,1

0,10 2,4 2,3 1,6 2,5 2,2 0,18 -0,1

0,01 12,8 2,9 <0,05 -1,4 -5,6 1,20 14,4

0,01 -42,5  -11,1 <0,05 -43,0 -11,1 797,05 0,8

(terapia cellulare) 0,01 - - <005 = = 91,41 -
Preparati antiglaucoma - altri <0,005 -49,8 - <0,05 -49,8 - 94310,54 0,0
Farmaci per i disturbi oculari 6,62 -1,9 2,1 22,0 2,5 1,0 0,82 -4,3
aflibercept 1,42 -4,3 23,7 <0,05 17,8 30,4 400,79 -18,7
dorzolamide/timololo 0,55 15,4 6,5 3,6 13,9 6,0 0,41 1,3
ranibizumab 0,52 -34,0 -8,8 0,1 -15,0 -6,4 17,39 -224
desametasone 0,52 17,7 12,3 0,3 9,4 11,7 4,89 7,6
tafluprost 0,52 -0,4 6,7 1,7 0,0 6,8 0,85 -0,4
timololo 0,39 4,1 31 3,2 1,7 0,0 0,34 2,4
bimatoprost 0,32 1,0 -3,2 1,8 1,4 -0,2 0,49 -0,4
timololo/bimatoprost 0,32 3,5 -1,2 14 1,1 1,7 0,62 2,4
tafluprost/timololo 0,30 9,0 - 0,9 8,9 - 0,96 0,1
timololo/brinzolamide 0,24 -8,1 -2,2 14 -7,4 1,9 0,47 -0,8
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Figura 3.10.1a Farmaci per i disturbi oculari, andamento temporale 2014-2023 del consumo
(DDD/1000 abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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3.11 Sistema genito-urinario e ormoni sessuali

Nel 2023 i farmaci per il sistema genito-urinario e gli ormoni sessuali rappresentano la decima
categoria a maggior spesa pubblica, con un valore di 423,1 milioni di euro, corrispondente
all’1,6% della spesa pubblica totale (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di
esposizione). La spesa pro capite complessiva per questi farmaci e stata di circa 7,17 euro,
principalmente derivante dall’assistenza farmaceutica convenzionata (5,70 euro pro capite), in
aumento del 2,1% rispetto all'anno 2022. La spesa delle strutture sanitarie pubbliche e
inferiore rispetto a quella convenzionata (1,48 euro pro capite) ma registra un aumento
significativo (+14,2%) rispetto all'anno precedente (Tabella 3.1).

Questa categoria di farmaci occupa il quinto posto in termini di consumi in regime SSN, con
49,52 DDD/1000 abitanti die, in aumento del 4,2% rispetto al 2022. Come atteso, i consumi
incidono maggiormente a livello della convenzionata (46,35 vs 3,16 DDD) (Tabella 3.2).

Lanalisi del profilo di farmacoutilizzazione per fascia d'eta e sesso, comprendente
farmaceutica convenzionata e distribuzione per conto, conferma un utilizzo quasi esclusivo
nei maschi a partire dai 55 anni, essenzialmente dovuto al trattamento dell’ipertrofia
prostatica. La prevalenza d’uso di tali farmaci negli uomini oltre i 75 anni supera il 40% della
popolazione in questa fascia d’eta. Parallelamente, anche la spesa pro capite sostenuta dal
SSN aumenta con l'eta dei pazienti, fino a raggiungere un valore massimo di 52,7 euro nei
maschi con pil di 75 anni. Nelle femmine, invece, si osserva un significativo consumo nelle
fasce di eta comprese tra 25 e 64 anni, giustificabile con I'uso dei preparati ormonali; la spesa
piu elevata si raggiunge nella fascia di eta 35-44 anni, con un valore di 13,2 euro pro capite.

Per quanto riguarda lI'assistenza convenzionata, la spesa pro capite dei farmaci del sistema
genito-urinario e stata di 5,70 euro, con un leggero aumento rispetto al 2022 (+1,8%). Questo
incremento e dovuto principalmente a un aumento dei consumi del 3,3%, mentre si € verificato
uno spostamento verso specialita medicinali meno costose (effetto mix: -1,4%) e una variazione
dei prezzi pressoché nulla, che ha portato a una contrazione del costo medio per DDD dell’1,5%
(Tabella 3.9). In questo canale erogativo, gli antagonisti dei recettori alfa-adrenergici costituiscono
la sottocategoria terapeutica predominante, rappresentando oltre la meta della spesa e del
consumo dell’intera categoria, con 3,04 euro di spesa pro capite e 29,8 DDD/1000 abitanti die.
Seguono gli inibitori dell'enzima testosterone-5-alfa reduttasi, con una spesa pro capite di 1,59
euro e 11,2 DDD/1000 abitanti die (Tabella 3.9). Gli inibitori di testosterone-5-alfa reduttasi
mostrano un leggero aumento di spesa rispetto al 2022 (+0,5%), mentre gli antagonisti dei
recettori alfa-adrenergici evidenziano aumentsi sia in termini di consumo (+3,7%) che di spesa
(+2,9%). Le molecole che hanno un maggior impatto sulla spesa pro capite della categoria sono
tamsulosina (1,17 euro) e dutasteride (1,03 euro), che rappresentano oltre il 38% dell’intera
categoria (Tabella 3.10). Diversi principi attivi a maggior spesa, tranne la finasteride, rientrano
tra le 30 molecole a minor costo medio per DDD (Tabella 3.13). Inoltre, I'alfuzosina & tra i
primi 30 principi attivi che hanno registrato i maggiori aumenti di spesa (Tabella 3.14) e,
insieme a tamsulosina e dutasteride é tra le prime 30 molecole a maggior consumo nel canale
erogativo della convenzionata (Tabella 3.16).

Sul versante degli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche, € stato registrato un
aumento della spesa (+13,8%) e un corrispondente aumento dei consumi (+13,8%), con uno
spostamento verso specialita medicinali piu costose (effetto mix: +13,4%). Al contrario, si €
rilevata una riduzione dei prezzi dell’11,7% (Tabella 3.17). La sottocategoria delle
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gonadotropine registra la maggior spesa pro capite (1,07 euro), rappresentando oltre il 72%
della categoria. Questi farmaci, analoghi di ormoni adenoipofisari, sono utilizzati sia per
ristabilire i corretti livelli ormonali nel trattamento dell’infertilita, sia per trattare condizioni
che richiedono una diminuzione dei livelli ormonali (ad esempio carcinoma della prostata,
rimozione chirurgica dei fibromi o menarca anticipato).

'associazione follitropina alfa/lutropina alfa risulta il principio attivo a maggiore incidenza
di spesa (26,1%), in aumento di oltre il 75% rispetto al 2022, che registra un elevato costo
medio per giornata di terapia (355,55 euro), mentre i consumi restano inferiori a 0,05 DDD.
La follitropina alfa da DNA ricombinante, con 0,1 DDD occupa I'1,7% dell’intera categoria,
anch’essa in aumento sia in termini di spesa pro capite (+15,1%) che di consumo (+20,6%)
rispetto all'anno precedente (Tabella 3.18). Al contrario, la menotropina ha registrato le
maggiori contrazioni di spesa (-46,2%) e di consumo (-50,4%). Tra i primi 30 principi attivi
per consumo in assistenza convenzionata e acquistati delle strutture pubbliche si trovano la
tamsulosina con 11,9 DDD/1000 abitanti die (+3,8% rispetto al 2022), I'alfuzosina con 10,4
DDD/1000 abitanti die (+5,7%) e la dutasteride con 8,6 DDD/1000 abitanti die (+1,6%)
(Tabella 3.26).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Sistema genito-urinario e ormoni sessuali

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 423,1 (1,6)
A % 2023-2022 4,4
Range regionale spesa lorda pro capite: 5,2 8,3
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 49,5 (3,7)
A % 2023-2022 4,2
Range regionale DDD/1000 ab die: 33,7 59,1

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
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3.11.1 Farmaci per i disturbi genito-urinari

Nell’anno 2023, la spesa per i farmaci per i disturbi genito-urinari ha raggiunto circa i 280
milioni di euro, segnando un aumento del 2,8% in confronto all'anno precedente.
Parallelamente, anche i consumi sono cresciuti del 3,8%, attestandosi a 42,1 DDD/1000
abitanti die (Box. Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Dall’approfondimento condotto nella popolazione maschile, si osserva un aumento dell’'uso
di farmaci per i disturbi genito-urinari con I'eta, raggiungendo i valori piu elevati negli
ultraottantacinquenni, con una prevalenza d’uso del 50% e un consumo di 527,62 DDD, in
linea con i dati epidemiologici sull’ipertrofia prostatica benigna (IPB). Anche a partire dai 65
anni, la prevalenza supera il 20% passando dal 23,6% nella fascia 65-74 al 38,8% in quella
75-84, con un corrispondente incremento dei consumi da 220 a 409 DDD (Box. Principali
indici di spesa, di consumo e di esposizione).

Dal 2014, il consumo di questi farmaci ha mostrato una crescita costante con un aumento
medio annuale (CAGR) del 2,8% (Tabella 3.11.1a). Nello stesso periodo, il costo medio per
giornata di terapia si & ridotto da 0,48 euro nel 2014 a 0,31 euro nel 2023 (CAGR: -4,2%).

| farmaci per I'IPB rappresentano quasi la totalita del consumo della categoria (41,6 su 42,1
DDD). Tra questi, gli alfa-bloccanti con 30,2 DDD costituiscono la maggior parte del consumo,
seguiti dagli inibitori della 5-alfa-reduttasi con 11,4 DDD. Gli alfa-bloccanti hanno registrato
un aumento del 4,1% rispetto al 2022 (e del +23,7% in associazione), mentre gli inibitori della
5-alfa-reduttasi hanno avuto una variazione pill contenuta, pari a +2,2%. Nonostante I'uso
dei farmaci per I'incontinenza urinaria rimanga ridotto, nel 2023 vi e stato un aumento
significativo della spesa (+20,3%) e dei consumi (+26,0%), con un costo medio per DDD
doppio rispetto agli alfa-bloccanti (0,52 vs 0,28 euro) (Tabella 3.11.1a). Negli ultimi dieci anni,
la variazione media annuale (CAGR) dei consumi dei farmaci per I'incontinenza urinaria e
stata del +13,2%, nettamente superiore a quella degli alfa-bloccanti (+2,9%) e degli inibitori
della 5-alfa reduttasi (+2,1%) (Tabella 3.11.1a e Figura 3.11.1a).

Tra le sostanze a maggior utilizzo si annoverano la tamsulosina, la dutasteride, I'alfuzosina e
la silodosina, con variazioni in confronto all'anno precedente comprese tra il +5,7%
dell’alfuzosina e il +4,1% per la silodosina. Queste molecole presentano il costo medio per
DDD piu basso della categoria, oscillando tra 0,26 euro (alfuzosina) e 0,33 euro (dutasteride),
circa la meta rispetto alla tolterodina, un farmaco indicato nel trattamento sintomatico
dell'incontinenza da urgenza e/o dall'aumentata frequenza e urgenza urinaria in pazienti con
sindrome da vescica iperattiva, che rileva il costo medio per DDD piu alto dell’intera categoria
(0,63 euro) (Tabella 3.11.1a). La solifenacina ha registrato i maggiori aumenti di spesa e di
consumo (+57,1% e +58,2% rispettivamente), mentre la terazosina € I'unica molecola tra
quelle a maggior spesa che presenta una riduzione del 6,1% della spesa e del 5,2% delle dosi.
La solifenacina, insieme all’oxibutinina e alla tolterodina, € incluso nella Nota AIFA 87, che ne
limita la rimborsabilita alle sole confezioni negoziate in classe A/RR per i pazienti affetti da
incontinenza urinaria da urgenza, nei casi in cui il disturbo minzionale sia correlato a patologie
del sistema nervoso centrale come ictus, morbo di Parkinson, traumi, tumori, spina bifida e
sclerosi multipla.

L'8,0% della popolazione maschile ha ricevuto nel corso dell’anno almeno una prescrizione
di alfa-bloccanti, mentre la prevalenza d’uso per gli inibitori della 5-alfa-reduttasi € del 3,2%.
Gli utilizzatori di alfa-bloccanti sono mediamente pilu giovani (74 vs 77 anni per gli inibitori
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della 5-alfa-reduttasi) e hanno un costo medio inferiore di 25 euro (75,7 vs 99,8 euro). Per
entrambe le categorie, la proporzione di utilizzatori con una sola prescrizione é ridotta e
inferiore al 10% (Tabella 3.11.1b).

Tra le diverse aree geografiche, si osserva un gradiente Nord-Sud sia in termini di spesa, che
va da 4,26 euro al Nord a 5,33 euro al Sud, sia di consumi, che variano da 38,8 DDD al Nord
a 45,7 DDD al Sud, con una differenza di circa il 20% per entrambi gli indicatori (Tabella
3.11.1c). In tutte le Regioni vi sono stati aumenti dei consumi, con variazioni che vanno dallo
0,8% della PA di Bolzano al 4,9% in Campania e Sardegna.

Attraverso i dati della Tessera Sanitaria, € stata stimata |'esposizione e I'intensita d’uso dei
farmaci per i disturbi genito-urinari, dei quali il 99% e rappresentato da quelli per il
trattamento dell’IPB. LUaderenza e la persistenza dei pazienti al trattamento sono state
valutate solo per i farmaci per I'IPB.

A livello nazionale, la prevalenza nei maschi si assesta complessivamente all’8,9%, con un
valore minimo dell’8,1% al Nord e un massimo del 9,6% al Sud. Tra le Regioni, il dato di
prevalenza piu elevato si registra nelle Marche (10,5%), mentre il pili basso nella PA di Bolzano
(5,3%). In linea con le principali linee guida per la gestione dell’IPB, una condizione ormai
cronica, ogni utilizzatore in media ha ricevuto almeno una dose di farmaco al giorno per circa
11 mesi di terapia, senza variazioni significative tra le regioni. Tuttavia, il costo per utilizzatore
varia da 91,8 euro in Val d’Aosta a 113,7 nelle Marche. LUeta mediana degli utilizzatori € 74
anni, senza particolari differenze tra le Regioni (Tabella 3.11.1c).

Le analisi di aderenza e persistenza per i farmaci per I'IPB si riferiscono a una coorte di nuovi
utilizzatori maschi di almeno 45 anni, che sono stati seguiti considerando un follow-up di un
anno. La popolazione in studio comprende un totale di 101.749 nuovi utilizzatori, con un’eta
mediana di 69 anni (IQR 62-76). Nel 2023, la percentuale di soggetti con alta aderenza é stata
del 64,8%, stabile rispetto agli anni 2019-2022, mentre la proporzione di soggetti con bassa
aderenza al trattamento € diminuita del 5% rispetto al 2022, attestandosi al 9,3% (Figura
3.11.1b). Analizzando i dati di persistenza, emerge che nel 2023 oltre la meta degli utilizzatori
(52,9%) e risultata ancora in trattamento a un anno dall’inizio della terapia, un valore
superiore del 4% rispetto a quello rilevato nel 2022 (Figura 3.11.1c).

Per ulteriori approfondimenti sui dati regionali di esposizione e durata della terapia e sugli
indicatori di aderenza e persistenza al trattamento stratificati per eta, sesso e area geografica
si rimanda al materiale supplementare pubblicato online.
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Farmaci per i disturbi genito-urinari

Spesa pubblica in milioni di euro (% sul totale) 279,8 (1,1)
A % 2023-2022 2,8
Range regionale spesa lorda pro capite: 2,7 5,9
DDD/1000 ab die (% sul totale) 42,1 (3,2)
A % 2023-2022 3,8
Range regionale DDD/1000 ab die: 25,3 51,0

Farmaci per i disturbi genito-urinari, andamento temporale 2014-2023 del consumo e
del costo medio per giornata di terapia
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Distribuzione della prevalenza d’uso e del consumo di farmaci per i disturbi genito-
urinari in regime di assistenza convenzionata e in distribuzione per conto (anno 2023)
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Nota: I'utilizzo dei farmaci per i disturbi genito-urinari nelle femmine & di entita trascurabile; pertanto, il grafica
riporta solo i dati relativi alla popolazione maschile
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Dati nazionali di spesa, consumo ed esposizione per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.11.1a Farmaci per i disturbi genito-urinari, spesa pro capite e consumo (DDD/1000
abitanti die) per sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Spesa

DDD/ Costo

Sottogruppi e sostanze pro A% CAGR% 1000 A% CAGR% medio A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22 14-23 DDD 23-22

Farn_qaa per | |pertroﬁ§ prostatica 3,05 33 16 302 41 29 0,28 08

benigna (alfa-bloccanti)

Farmaci per l'ipertrofia prostatica

benigna (inibitori della 5-alfa 1,59 0,8 -5,8 11,4 2,2 2,1 0,38 -1,3

reduttasi)

Farmaci per incontinenza e

disturbi della frequenza urinaria 0,11 20,3 10,2 0,6 26,0 13,2 0,52 -4,6

anticolinergici)

Altri farmaci per I'ipertrofia <0005 80 03 <005 47 -10 118 3,2

prostatica benigna

Farmaci per incontinenza e

disturbi della frequenza urinaria <0,005 8,2 8,3 <0,05 11,4 7,1 1,55 -2,9

(antagonisti beta-3 adrenergici)

Farmaci per pertrofia prostatica g 005 g8 622 <005 237 650 112 -112

benigna (alfa-bloccanti in ass.)

Farmaci per i disturbi genito-urinari 4,76 2,8 -1,5 42,1 3,8 2,8 0,31 -1,0
tamsulosina 1,17 2,5 1,7 11,9 3,8 2,2 0,27 -1,2
dutasteride 1,04 0,3 -7,7 8,6 1,6 2,8 0,33 -1,3
alfuzosina 0,97 5,7 2,9 10,4 5,7 3,0 0,26 0,1
silodosina 0,76 3,5 1,8 6,7 4,1 7,1 0,31 -0,6
finasteride 0,56 1,8 -0,5 2,8 4,0 0,3 0,55 -2,1
terazosina 0,13 -6,1 -5,1 1,1 -5,2 -4,7 0,33 -1,0
oxibutinina 0,05 2,5 3,5 0,2 2,9 3,7 0,61 -0,4
solifenacina 0,04 57,1 34,3 0,3 58,2 48,9 0,42 -0,7
doxazosin 0,02 -9,7 -7,4 0,1 9,7 -7,5 0,42 0,0
tolterodina 0,01 9,2 22,6 0,1 10,9 36,9 0,63 -1,5

Figura 3.11.1a Farmaci per i disturbi genito-urinari, andamento temporale 2014-2023 del
consumo (DDD/1000 abitanti die) dei sottogruppi a maggior spesa
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Tabella 3.11.1b Esposizione e durata di terapia di farmaci per i disturbi genito-urinari per
sottogruppo in regime di assistenza convenzionata e in distribuzione per conto (anno 2023)

Prevalenza Eta Costo per  DDD per DDD  Utilizzatori con 1

Sottogruppo d’uso (%) mediana utilizzatore utilizzatore mediana prescrizione (%)

Altri farmaci per l'ipertrofia

Sles e e <0,05 71 197,2 135,8 96 23,7

Farmaci per incontinenza e
disturbi della frequenza urinaria <0,05 79 408,1 157,2 120 30,4
(antagonisti beta-3 adrenergici)

Farmaci per incontinenza e
disturbi della frequenza urinaria 0,2 72 69,4 133,1 80 19,3
(anticolinergici)

Farmaci per l'ipertrofia
prostatica benigna 8,0 74 75,7 270,2 300 7,4
(alfa-bloccanti)

Farmaci per l'ipertrofia
prostatica benigna <0,05 82 196,8 163,8 120 20,5
(alfa-bloccanti in associazione)

Farmaci per l'ipertrofia
prostatica benigna (inibitori 3,2 77 99,8 256,7 300 5,0
della 5-alfa reduttasi)

Farmaci per i disturbi
genito-urinari

8,9 74 104,8 334,9 320 6,9

606

TORNA ALL'INDICE




Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

0'sze 8'90T 96 T'v- €'e 60~ S0~ 'y 6'€ €0 L'Sy €€’s 9|0s| @ pnS
0‘oze Sv0T S'6 €y €T 0 T'T- T'E 0T €0 (X% 86y oJua)
0‘0ze T'€0T '8 €y 9'C 8'T- ¥'1- L'E (44 0€'0 8'8¢ 9y piON
o‘oze 80T 68 (44 8C S1T- 0‘1- 8‘c 8C TE0 1947 YA eljey
0'9€€ S'€0T 96 T'v- S'E 8'0- €7T- 6'v 9'c 00 7224 167 eugapJes
0'0€E 0°0T S'6 T'v- L'T S'T- 9'0- v v'e €0 €'sy 44 eljIs
0‘0ze 0'90T S'6 4 € 0 L'0- 4% S'E €0 v'EY 2% elqgeje)
0'0€€ 6'TTT ¥'0T T'v- L'E 9'0- 0" T'E 6C €€0 L'6Y ¥6's ejeoljiseg
o‘ove an 56 v'v- S'E 0'T- €0- 4% 0y [430) €LY ¥S‘s el[snd
0‘oze ¥'v0T 8'6 L' 8'c 00 0 6v LY €€0 [ac1% [45 ejuedwe)
o‘oce 5901 0'6 T'v- €'e 0'T- L'0- vy 9c [430] 6TV 6y SSIION
0‘0ze 0v0T 6'8 v'v- T'E Y'1- L'0- v'e LT T€0 6'EY S6'7 0zzniqy
0‘0ze 0'90T 76 T'v- 0T T L'0- 0'€ 4 €0 0'€l 20's olzen
0°09€ L'ETT SoT 9'v- ST T 80~ 43 9T T€0 0TS G8'S ayaleN
o‘ove €601 ¥'oT 8v- L'T e T 0'€ L0 €0 1'8Y ov's euquin
0‘oze L'96 ¥'6 €y LT 2= 8'T- €'e ST 0€'0 (4474 LYY euedsol
o‘oee €'s0T L' T'e- 9 9°0- L'T- 9c 81T 0€0 T'EV €LY o eljiwg
0‘0ze 1201 6'6 S'y- ‘T T 0'T- L'E 9C 00 8Ty L'y eunsn
0'9€€ 9'90T 6'L 9'v- 9'C e Y'1- L'E (44 0€‘0 9'9¢ {0374 DA lInly
0'9€€ T'L0T S'L €y LT L'T- 0'T- T'E 1C T€0 L'9€ 497 (QEIVENY
0'0€€ £'30T S'L L'V T'E L'T- S0~ 9'€ 0'€ 1€0 0'6€ 9e'y OjudJl vd
0°00€ §'/8 €S T'v- 9T 9'C- L'0- 80 10 620 €'se 89°C ouez|og vd
0'0€€ 0'€0T L'L L'y 6'C 6'T- T v 6'C 0g0 [4:13 2% eipiequion
0‘00¢ 876 6'L L'V 8T 0‘e- S'T- vy 8T 00 Tve TL'E BISOV,p 3|_eA
0‘0ze 0'86 0'6 v'v- 1T vt T 9'c €T 0€'0 1'6€ Sy ajuowald
euelpaw /01500 osn,p aagolpaw  aip qe aydno o4d |qaq@ olpaw  3alp qe aydni oid |gqag@olpaw  aIp qe aydna oud
aaa ezusjendld | ©01s0)  000T/daad  esads 0150  000T/aa@  esads 0103  000T/@ad@  esads auoiSay
€20¢ €T-vT % YOI CTET%V €20¢

€202-7T0T 01u0J4u02 :ejdesay Ip eyeusold Jad olpaw 03S0d
[9p @ (a/p nuelqe 0OOT/AAQ) OWNSUOd |9p ‘a3/dpo o.d esads e||ap a|euoidaJ ojuswepue ‘Leulin-01uas 1g4NisIp | J1ad 1Pewleq IT TT € e||2geL

auojzisodsa pa ownsuo) ‘esads Ip ljeuoidas neq

607




L'uso dei farmaci in Italia

Rapporto Nazionale. Anno 2023

Aderenza e persistenza al trattamento
Figura 3.11.1b Indicatori di bassa e alta aderenza al trattamento con farmaci per i disturbi
genito-urinari nella popolazione di eta 245 anni, trend dal 2019 al 2023
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* L'aderenza al trattamento e stata valutata solo per i nuovi utilizzatori con almeno 2 prescrizioni
erogate. La bassa aderenza al trattamento é stata definita come copertura terapeutica (valutata in base
alle DDD) <40 % del periodo di osservazione mentre |'alta aderenza e stata definita come copertura
terapeutica 280% del periodo di osservazione (per ulteriori dettagli consultare i metodi statistici)

Figura 3.11.1c Tempo (in giorni) alla discontinuazione del trattamento con farmaci per i
disturbi genito-urinari nella popolazione di eta 245 anni stratificato per area geografica, le
curve sono aggiustate per sesso ed eta (il modello di Cox € stato utilizzato per la stima delle
curve dipersistenza)
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3.12 Vari

Anche nel 2023 la categoria terapeutica dei farmaci “Vari” si colloca al dodicesimo posto in
termini di spesa pubblica, con 375,2 milioni di euro, pari all’1,4% del totale (Box. Principali
indici di spesa, di consumo e di esposizione). La spesa pro capite complessiva, al netto del
valore dell’aria medicale (VO3AN), per questi farmaci ha raggiunto i 6,37 euro, in riduzione
del 2,1% rispetto all’anno precedente; circa il 97% della spesa deriva dagli acquisti da parte
delle strutture sanitarie pubbliche (6,19 euro pro capite) (Tabella 3.1). | consumi per questa
categoria di farmaci hanno raggiunto le 3,59 DDD/1000 abitanti die, in aumento del 10,3%
in confronto al 2022, con un andamento stabile negli ultimi 7 anni (Tabella 3.2).

Lanalisi del profilo di farmacoutilizzazione per fascia d’eta e sesso, comprendente
farmaceutica convenzionata e distribuzione per conto, evidenzia un ridotto utilizzo per
entrambi i sessi fino alla fascia d’eta compresa tra i 45 e i 54 anni, a cui segue una progressiva
crescita nelle fasce successive. La prevalenza d’uso risulta piu elevata negli
ultrasettantacinquenni, registrando valori di 3,5% per i maschi e 3,2% per le femmine. Un
andamento simile € presente per la spesa pro capite sostenuta dal SSN, che raggiunge il livello
massimo di 8,6 euro pro capite nei maschi e 7,1 nelle femmine con piu di 75 anni.

Per quanto riguarda I'assistenza convenzionata, la spesa pro capite ¢ stata pari a 0,19 euro,
con un importante aumento rispetto al 2022 (+35,0%), determinato da uno spostamento
della prescrizione verso prodotti medicinali piu costosi (effetto mix: +34,0%), mentre sono
stabili i consumi (+0,9%) e i prezzi (-0,2%) (Tabella 3.9). Il sottogruppo che maggiormente
incide sulla spesa farmaceutica convenzionata di questa categoria & quello dei farmaci per il
trattamento dell’'iperkaliemia e dell'iperfosfatemia (0,12 euro pro capite) (Tabella 3.9). Anche
nel 2023, il principio attivo con la spesa piu elevata (0,06 euro) risulta essere il sevelamer,
autorizzato per il controllo dell’iperfosfatemia in pazienti sottoposti ad emodialisi o a dialisi
peritoneale e in pazienti con malattia renale cronica (CKD) non sottoposti a dialisi, ma con
una concentrazione di fosforo sierico 21,78 mmol/L, che ha un’incidenza del 32,3% sulla
spesa totale. Segue il deferasirox, approvato per il trattamento del sovraccarico cronico di
ferro dovuto a frequenti emotrasfusioni in pazienti con beta talassemia major di eta superiore
a 6 anni o in alcuni sottogruppi di pediatrici (<6 anni) quando deferoxamina risulti
controindicata o inadeguata, che con una spesa pro capite di 0,05 euro registra un’incidenza
del 27,5% e il polistirene sulfonato indicato nel trattamento dell’iperkaliemia in pazienti affetti
da insufficienza renale acuta e cronica con un valore pro capite di 0,04 euro. Questi tre
principi rappresentano piu dell’80% della spesa farmaceutica convenzionata di questo ATC
(Tabella 3.10).

Nell'ambito dei farmaci acquistati dalle strutture sanitarie pubbliche, si registra una riduzione
della spesa (-3,2%), dei prezzi (-2,6%) e del costo medio per giornata di terapia
(-12,2%), con uno spostamento verso specialita medicinali a minore costo (effetto mix:
-9,8%); mentre i prezzi restano invariati, i consumi aumentano di oltre il 10% (Tabella 3.17).
La categoria dei mezzi di contrasto radiologici idrosolubili, nefrotropici, a bassa osmolarita
risulta quella a maggior impatto sulla spesa (1,36 euro pro capite), seguita dagli antidoti (1,18
euro), per cui si rileva un importante spostamento verso specialita piu costose (effetto mix:
+11,2%). Le sostanze chelanti del ferro rilevano il calo piu forte di spesa (-49,3%) e uno
spostamento verso farmaci meno costosi (effetto mix: -44,4%) corrispondente ad una
riduzione del costo medio DDD (-47,0%) e dei consumi (-4,2%) (Tabella 3.17).
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Tra i chelanti del ferro, deferasirox, con un’incidenza della categoria del 7,1%, registra una
riduzione della spesa pro capite del 53,7% rispetto al 2022, dovuta alla riduzione del costo
per giornata di terapia (-50,2%) (Tabella 3.18). Al primo posto con un’incidenza del 14,4%
sulla spesa della categoria, risulta sugammadex, antagonista del blocco neuromuscolare da
rocuronio e vecuronio, con una spesa pro capite di 0,89 euro, che ha registrato decrementi
del 7,5% in termini di spesa, ed & tra farmaci con la maggior riduzione di spesa acquistati
dalle strutture sanitarie pubbliche (Tabella 3.21), mentre i consumi sono aumentati dell’8%
rispetto all’anno precedente (Tabella 3.18). Al secondo posto, con un valore di 0,53 euro pro
capite, si osserva diagnostico iomeprolo, principio attivo utilizzato come mezzo di contrasto,
che registra una riduzione sia di spesa (-2,5%), che di consumi (-4,2%), ma un leggero
aumento del costo medio DDD (+1,8%).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE

Vari
Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 375,2 (1,4)
A % 2023-2022 -2,1
Range regionale spesa lorda pro capite: 4,6 10.4
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 3,6 (0,3)
A % 2023-2022 10,3
Range regionale DDD/1000 ab die: 1,8 7,9

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
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Distribuzione per eta e sesso della spesa, della prevalenza d’uso e dei consumi in regime di
assistenza convenzionata e distribuzione per conto 2023 (Figura e Tabella)
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Fascia Spesa lorda pro capite DDD/1000 ab die

d’eta Maschi Femmine Totale Maschi Femmine Totale
0-4 0,1 0,1 0,1 0,0 0,0 0,0
5-14 0,2 0,1 0,2 0,1 0,1 0,1
15-24 0,3 0,2 0,3 0,2 0,1 0,2
25-34 0,4 0,3 0,3 0,1 0,1 0,1
35-44 0,7 0,5 0,6 0,2 0,1 0,1
45-54 0,9 0,9 0,9 0,2 0,2 0,2
55-64 1,2 0,9 1,1 0,4 0,2 0,3
65-74 3,0 1,9 2,4 0,7 0,3 0,5
75+ 8,6 7,1 7,7 1,0 0,4 0,7
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3.12.1 Meazzi di contrasto

Nel 2023, la spesa pubblica dei mezzi di contrasto e stata di 110,6 milioni di euro,
corrispondente ad una spesa pro capite di 1,88 euro, stabile (+0,3%) rispetto all'anno 2022,
ma con una variazione media annuale dal 2014 del +2,1% (Box. Principali indici di spesa e di
consumo e Tabella 3.12.1a). L'utilizzo dei mezzi di contrasto si e ridotto dell’1,4%, attestandosi
comunque a 0,1 DDD, mentre il costo medio per DDD ¢ arrivato nel 2023 a 53,01 euro, con
un aumento dell’1,7% rispetto all'anno precedente (Tabella 3.12.1a e Figura 3.12.1a).

La categoria terapeutica a maggiore spesa pro capite (1,37 euro) é rappresentata dai mezzi
di contrasto radiologici, che risultano in aumento del 2,4%, e rappresentano il 73% della spesa
dell’intera categoria. Nel periodo 2014-2023, hanno avuto un aumento medio annuale della
spesa dell’1,9% (Tabella 3.12.1a). Seguono i mezzi di contrasto per Risonanza Magnetica per
Immagini (RMI), con 0,46 euro, in aumento del 2,5% rispetto al 2022. | mezzi di contrasto
per ultrasonologia, pur con una spesa limitata (0,05 euro), registrano una marcata riduzione
del valore pro capite (-42,3%) ma osservano il costo medio per DDD piu elevato della
categoria (67,5 euro), in netta riduzione rispetto all'anno precedente (-39,7%) (Tabella
3.12.1a). Analizzando I'andamento dei diversi sottogruppi € possibile notare una spesa pro
capite nettamente superiore, rispetto a quella delle altre categorie, per i mezzi di contrasto
radiologici, che hanno registrato una significativa riduzione nel 2020 e una nettamente piu
bassa per i mezzi di contrasto per ultrasonologia (Figura 3.12.1a).

Il principio attivo a maggiore spesa e rappresentato dall'iomeprolo (0,53 euro; -2,5% rispetto
al 2022), un mezzo di contrasto radiologico (iodato, non ionico, monomerico), dotato di
elevata solubilita in acqua, a fronte di una bassa chemiotossicita, osmolarita e viscosita. Al
secondo posto si colloca I'iodixanolo (0,25 euro; +6,9%), un altro farmaco radiologico iodato
(dimerico, non ionico, a bassa osmolarita), con un’efficacia diagnostica simile a quella di altri
farmaci della stessa categoria. | principi attivi gadobutrolo, farmaco usato per
I'intensificazione del contrasto nella RMI e contenente gadolinio e il relativo ligando
macrociclico butrolo, e iopromide, diagnostico iodato usato per angiografia, contrast
enhancement in tomografia computerizzata, urografia, e visualizzazione delle cavita corporee,
presentano una spesa pro capite rispettivamente di 0,23 e 0,18 euro. Il principio attivo che
presenta 'aumento di spesa pit importante nel 2023 & I'ioexolo (+20,3%), mezzo di contrasto
non ionico monomerico a bassa osmolarita, utilizzato per mielografie, angiografie, urografie
e artrografie. Infine, I'acido gadoxetico, utilizzato per il rilevamento delle lesioni epatiche
focali, ha il costo medio per DDD piu elevato della categoria (176,01).

Tra le diverse aree geografiche la spesa piu elevata si registra al Centro (2,12 euro) rispetto
al Nord e al Sud e Isole (entrambe 1,82 euro), ed & I'unica macroarea in aumento in confronto
al 2022 (+1,6%). Tra le Regioni le maggiori variazioni di spesa sono presenti in Liguria, dove
si registra I'incremento maggiore (+12,4%) e in Puglia, dove si osserva il maggiore decremento
(-16,0%). Nelle Regioni del Sud si utilizzano farmaci a maggior costo per DDD (73,35 euro)
rispetto alla media nazionale di 53,0 euro (Centro 56,08 e Nord 43,39 euro), con la Puglia
che rileva il valore piu elevato (81,05 euro) mentre la PA di Bolzano registra il dato pili basso
(30,38 euro) (Tabella 3.12.1b).
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PRINCIPALI INDICI DI SPESA E DI CONSUMO
Meazzi di contrasto

Spesa pubblica in milioni di euro (% sul totale) 110,6 (0,4)
A % 2023-2022 0,3
Range regionale spesa lorda pro capite: 1,3 2,7
DDD/1000 ab die (% sul totale) 0,1 (0,0)
A % 2023-2022 -1,4
Range regionale DDD/1000 ab die: 0,1 0,2

Mezzi di contrasto, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite e del costo
medio per giornata di terapia
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Dati nazionali di spesa e consumo per sottogruppo e sostanza

Tabella 3.12.1a Mezzi di contrasto, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze Szﬁ;a A% CAGR% ?g(I)JO/ A% CAGR% rg?;; A%
capite 23-22 14-23 ab die 23-22 14-23 DDD 23-22

Mezzi di contrasto radiologici 1,37 2,4 1,9 0,1 -2,7 -0,4 54,37 5,3

Mezzi di contrasto per RMI 0,46 2,5 2,9 <0,05 2,7 2,6 48,22 -0,1

Mezzi di contrasto per

. 0,05 -42,3 0,3 <0,05 -4,3 0,3 67,50 -39,7
ultrasonologia

Mezzi di contrasto 1,88 0,3 2,1 0,1 -1,4 0,3 53,01 1,7
iomeprolo 0,53 -2,5 2,7 <0,05 -4,2 -0,5 76,83 1,8
iodixanolo 0,25 6,9 1,4 <0,05 4,3 0,9 79,57 2,5
gadobutrolo 0,23 52 5,9 <0,05 52 6,4 77,79 0,0
iopromide 0,18 -2,0 -1,6 <0,05 -10,0 -2,2 59,77 8,8
iobitridolo 0,13 7,0 0,7 <0,05 -3,0 0,5 51,96 10,3
iopamidolo 0,13 4,0 5,5 <0,05 -0,2 0,4 28,39 4,2
joexolo 0,11 20,3 8,4 <0,05 5,8 7,1 37,28 13,7
acido gadoxetico 0,09 -0,7 7,4 <0,05 -0,8 6,5 176,01 0,1
gadoteridolo 0,07 2,2 21,6 <0,05 -1,5 19,1 26,37 3,8
zolfo esafluoruro 0,05 -4,2 0,3 <0,05 -4,2 0,3 67,50 0,0

Figura 3.12.1a Mezzi di contrasto, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite
dei sottogruppi a maggior spesa
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3.12.2 Radiofarmaci

La spesa pro capite dei radiofarmaci & stata nel 2023 pari a 1,32 euro, corrispondente a circa
78 milioni di euro, registrando un trend di crescita del 10% rispetto all'anno precedente, e
dell’8,0% negli ultimi dieci anni (Box. Principali indici di spesa e di consumo e Tabella 3.12a).
Il costo medio per giornata di terapia € aumentato mediamente ogni anno (CAGR) del 4,9%
nello stesso periodo, passando da un valore di 300,7 euro nel 2014 a 486,9 euro nel 2023.

La categoria a maggior spesa e rappresentata dai radiodiagnostici per la rilevazione dei tumori
(0,53 euro pro capite), seguiti dagli altri radiofarmaci ad uso terapeutico (0,26 euro) e dai
radiodiagnostici del sistema nervoso centrale (0,24 euro). Queste tre categorie rappresentano
oltre '80% della spesa totale, in aumento rispetto al 2022 la prima del 12,5% e la terza del
15,1%, mentre gli altri radiofarmaci diminuiscono del 15,4%. | radiodiagnostici della tiroide
mostrano invece, un valore di spesa pro capite di 0,17 euro, con un importante aumento di
circa il 40%. La categoria degli altri radiodiagnostici ha evidenziato un aumento di spesa del
13,0% e del costo medio del 34,4% (35.165 euro), il piu alto della categoria dopo i
radiofarmaci terapeutici (55.000 euro), che pero hanno una spesa pro capite irrisoria. |
farmaci diagnostici per la rilevazione dei tumori hanno registrato un aumento medio annuale
dell’10,2%, cosi come gli altri radiofarmaci per uso terapeutico che hanno registrato un CAGR
in aumento del 41,5% (Tabella 3.12.2a). Analizzando I'andamento complessivo dei diversi
sottogruppi & possibile notare un aumento costante, a partire dal 2019 dei radiodiagnostici
per la rilevazione dei tumori, una flessione nel 2020 dei radiodiagnostici del SNC e un
andamento altalenante degli altri radiofarmaci ad uso terapeutico (Figura 3.12.2a).

Il primo principio attivo per spesa é rappresentato da fluoro desossiglucosio (18F), un
radiodiagnostico per la rilevazione dei tumori che registra una spesa pro capite di 0,41 euro,
in aumento di oltre il 16% rispetto al 2022, seguito dal lutezio (177Lu) oxodotreodite (0,20
euro, in riduzione del 17,8% rispetto al 2022), indicato nei pazienti adulti per il trattamento
dei tumori neuroendocrini gastroenteroepatici (NET-GEP) ben differenziati, progressivi, non
asportabili o metastatici, positivi ai recettori della somatostatina. Lo iodio ioflupano (123I) e
il tecnezio (99mTC) pertecnetato, due radiodiagnostici utilizzati rispettivamente e per il
sistema nervoso centrale e per la tiroide, registrano invece una spesa pro capite di 0,20 e
0,14 euro rispettivamente (entrambi in aumento del 15,7% e del 31,2%).

La spesa pil elevata si rileva nelle regioni del Centro (1,40 euro pro capite) rispetto al Nord
(1,33 euro) e al Sud e Isole (1,26 euro) che hanno valori sovrapponibili alla media nazionale
(1,32 euro); tra le Regioni vi sono differenze piu marcate con valori piu elevati in Basilicata
(3,32 euro) e Val d’Aosta (2,99 euro) mentre Campania (0,72 euro) e Umbria (0,74 euro)
registrano la spesa piu bassa (Tabella 3.12.2b). La variazione della spesa in confronto al 2022
passa da un incremento dell’82,4% in Val d’Aosta a una riduzione del 12,9% nel Lazio. Al Nord
si utilizzano farmaci piu costosi della media nazionale (590,2 vs 486,9 euro), e tra le Regioni
la Val d’Aosta ha un costo di quasi quattro volte superiore alla Sicilia (897,03 vs 245,13 euro).

616




Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

PRINCIPALI INDICI DI SPESA E DI CONSUMO
Radiofarmaci

Spesa pubblica in milioni di euro (% sul totale) 77,8 (0,3)
A% 2023-2022 10,0
Range regionale spesa lorda pro capite: 0,7 3,3
DDD/1000 ab die (% sul totale) <0,05 (0,0)
A% 2023-2022 17,7
Range regionale DDD/1000 ab die: <0,05 <0,05

Radiofarmaci, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite e del costo
medio per giornata di terapia
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Dati nazionale di spesa e di consumo per sottogruppo e sostanze

Tabella 3.12.2a Radiofarmaci, spesa pro capite e consumo (DDD/1000 abitanti die) per
sottogruppo e per sostanza: confronto 2014-2023

Sottogruppi e sostanze S:’:;a A% CAGR% Iigcl))({ A% CAGR% ;ZSJ;:’ A%
capite 23-22  14-23 ab die 23-22  14-23 DDD 23-22

Radiodiagnostici per la 053 125 102  <0,05 8,0 0,9 558,38 4,1

rilevazione di tumori

Al et e v 026 -154 415  <0,05 07 502 207291 -16,0

terapeutico

Radiodiagnostici del SNC 0,24 15,1 4,2 <0,05 7,7 2,2 752,77 6,9

Radiodiagnostici della tiroide 0,17 39,7 1,3 <0,05 32,1 13,3 251,59 5,7

Altri radiodiagnostici 0,05 13,0 - <0,05 -15,9 - 35165,32 344

Radiodiagnostici del sistema
cardiovascolare
Radiodiagnostici del sistema
scheletrico

0,04 32,1 -2,8 <0,05 10,5 1,4 110,53 19,6

0,01 68,3 - <0,05 75,5 - 75,89 -4,1
Radiodiagnostici del sistema
renale

Radiofarmaci terapeutici 0,00 - - <0,05 - - 55000,00 -
Radiodiagnostici del sistema
respiratorio

Radiodiagnostici per la rilevazione
di inflammazioni ed infezioni
Radiodiagnostici del sistema
epatico e reticoloendoteliale
Radiofarmaci ad azione
antalgica/antinflammatoria

0,01 66,2 7,0 <0,05 85,3 -0,8 114,42 -10,3

0,00 -13,4 -5,4 <0,05 -13,4  -13,5 150,00 0,0

0,00 352 -19,7 <0,05 37,4  -24,0 566,14 -1,6

0,00 Gl 2 <0,05 -4,8  -39,5 458,61 1,7

0,00 -66,2 -38,4 <0,05 -71,3 -29,1 925,50 17,9

Radiofarmaci 1,32 10,0 8,0 <0,05 17,7 2,9 486,90 -6,5
fluoro desossiglucosio (18F) 0,41 16,4 10,4 <0,05 7,8 1,1 460,32 8,0
lutezio oxodotreotide (177Lu) 0,20 -17,8 - <0,05 6,3 - 12858,52 -22,7
iodio ioflupano (123I) 0,20 15,7 3,8 <0,05 17,0 4,3 808,09 -1,1
tecnezio pertecnetato (99mTc) 0,14 31,2 -0,6 <0,05 36,6 6,9 372,16  -4,0
fluorocolina (18F) 0,07 4,6 - <0,05 7,4 - 2359,39 -2,6
sodio ioduro (1311) 0,05 51,5 104,0 <0,05 19,7 117,7 126,62 26,6
ﬁfng:i(%gg’g%gga)”m 005 17,9 - <0,05 39 - 98413,67 135
flutemetamolo (18F) 0,03 7,0 - <0,05 7,4 - 1216,26 -0,3
radio dicloruro (223Ra) 0,03 -24,0 25,7 <0,05 -24,1 30,6 3240,68 0,1

tecnezio tetrofosmina (99mTc) 0,02 11,4 -4,6 <0,05 20,0 -0,6 134,00 -7,2
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Figura 3.12.2a Radiofarmaci, andamento temporale 2014-2023 della spesa pro capite dei
sottogruppi a maggior spesa
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3.13 Farmaci dermatologici

Nel 2023, i farmaci dermatologici rappresentano la tredicesima categoria terapeutica per
spesa pubblica, con un valore pari a 332,7 milioni di euro, che costituisce I'1,3% della spesa
pubblica totale (Box Principali indici di spesa, di consumo e di esposizione). La spesa pro
capite complessiva per questi farmaci € di 5,64 euro, in netto aumento rispetto all'anno
precedente (+27,6%). Questo incremento e stato determinato principalmente dagli acquisti
delle strutture sanitarie pubbliche, che hanno raggiunto i 4,29 euro pro capite, in crescita
del 37,3% rispetto al 2022. La spesa dell'assistenza farmaceutica convenzionata é stata di 1,35
euro pro capite, in aumento del 4,2% (Tabella3.1).

| consumi totali di questa categoria sono stati pari a 13,8 DDD/1000 abitanti die, in lieve
aumento dello 0,9% rispetto al 2022, stabili per quanto riguarda le strutture pubbliche e in
crescita del 3,0% nell’ambito dell’assistenza farmaceutica convenzionata (Tabella 3.2).

Dall’analisi del profilo di farmacoutilizzazione per fascia d’eta e sesso, comprendente la
farmaceutica convenzionata e la distribuzione per conto, emerge un incremento della
prevalenza d’uso e del consumo a partire dai 15 anni per entrambi i sessi, con una maggiore
prevalenza nei maschi nella popolazione ultrasessantacinquenne. In particolare, nei maschi
ultra 75enni, si raggiunge una prevalenza del 3,73% e un consumo di 12,7 DDD/1000 abitanti
die, mentre nelle femmine I'andamento &€ meno evidente con 'aumentare dell’eta. Tuttavia,
anche nelle femmine la prevalenza d’uso raggiunge il massimo valore nella fascia d’eta
superiore ai 75 anni, attestandosi al 2,32%. La spesa pro capite sostenuta dal SSN aumenta
con l'et3, fino a raggiungere il valore massimo di 2,5 euro pro capite negli ultra 75enni (3,6
euro nei maschi e 1,7 euro nelle femmine).

Laumento della spesa per I'assistenza convenzionata é stato determinato principalmente da
un incremento delle dosi prescritte (+2,7%), da uno spostamento verso specialita a costo piu
elevato (effetto mix: +1,2%) e da un incremento del costo medio DDD (+1,1%). La categoria
che maggiormente incide sulla spesa farmaceutica convenzionata é rappresentata dagli altri
antipsoriasici per uso topico (0,91 euro pro capite) (Tabella 3.9). Il farmaco a maggiore spesa
e consumo ¢ l'associazione calcipotriolo/betametasone, che rappresenta circa il 65% della
spesa lorda della categoria e meta dei consumi (Tabella 3.10), con questi ultimi in crescita
del 5,7% in confronto al 2022. Anche nel 2023 continua la contrazione della prescrizione
dell’isotretinoina, farmaco indicato per il trattamento dell’acne grave nei pazienti resistenti
sia agli antibatterici sistemici che alla terapia topica, sia in termini di spesa (-1,9%) che di
consumo (-1,8%).

Tra i farmaci acquistati dalle strutture sanitarie pubbliche si registra un elevato aumento della
spesa (+36,9%), prodotto quasi esclusivamente dallo spostamento verso farmaci piu costosi
(effetto mix: +36,7%), con una stabilita dei consumi e dei prezzi (Tabella 3.17). | farmaci
utilizzati per il trattamento delle dermatiti (esclusi i corticosteroidi) rappresentano la
categoria a maggior spesa pro capite (3,80 euro) e coprono circa il 90% del totale.

Il principio attivo a maggior spesa € il dupilumab (3,65 euro pro capite), un anticorpo
monoclonale indicato per il trattamento della dermatite atopica da moderata a grave in
pazienti adulti, nei bambini e negli adolescenti (di eta compresa tra 6 e 17 anni) eleggibili
per la terapia sistemica. Questo farmaco rappresenta I'85,0% dell’intera categoria ed & in
aumento del 36,6% rispetto al 2022 sia in termini di spesa che di consumo. Il costo medio
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per giornata di terapia di 28,03 euro non & cambiato rispetto all'anno precedente (Tabella
3.18). Tralokinumab, anticorpo monoclonale che inibisce I'IL-33 indicato per la dermatite
atopica e commercializzato nel corso del 2022, € la seconda sostanza in termini di spesa (0,14
euro) e presenta il costo per DDD piu elevato della categoria (300,94 euro) (Tabella 3.18). Il
dupilumab é al settimo posto tra i principi attivi a maggior spesa per i farmaci acquistati dalle
strutture sanitarie pubbliche (Tabella 3.19) ed é tra i primi 30 con la maggiore variazione di
spesa rispetto allo scorso anno (Tabella 3.20), mentre il sodio ipoclorito € tra i primi trenta
principi attivi per consumo, con 2,7 DDD per 1000 abitanti die, in aumento del 4,8% rispetto
al 2022 (Tabella 3.24).
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Sezione 3

Consumi e spesa per classe terapeutica

PRINCIPALI INDICI DI SPESA, DI CONSUMO E DI ESPOSIZIONE
Dermatologici

Spesa pubblica* in milioni di euro (% sul totale) 332,7 (1,3)
A % 2023-2022 27,6
Range regionale spesa lorda pro capite: 4,3 7,9
DDD/1000 ab die* (% sul totale) 13,8 (1,0)
A % 2023-2022 0,9
Range regionale DDD/1000 ab die: 8,7 22,1

* comprende la prescrizione convenzionata e gli acquisti da parte delle strutture sanitarie pubbliche
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Distribuzione per eta e sesso della spesa, della prevalenza d’uso e dei consumi in regime di
assistenza convenzionata e distribuzione per conto 2023 (Figura e Tabella)
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Fascia d'eta

Fascia Spesa lorda pro capite DDD/1000 ab die
d’eta Maschi Femmine Totale Maschi Femmine Totale
0-4 0,0 0,0 0,0 0,5 0,4 0,5
5-14 0,1 0,1 0,1 0,6 0,6 0,6
15-24 1,2 1,1 1,2 3,3 3,1 3,2
25-34 1,0 0,9 0,9 3,1 2,9 3,0
35-44 1,3 0,9 1,1 4,2 3,1 3,7
45-54 1,9 1,1 1,5 5,6 3,8 4,7
55-64 2,5 1,6 2,0 7,7 54 6,6
65-74 3,3 19 2,6 10,9 7,2 8,9
75+ 3,6 1,7 2,5 12,7 7,1 9,4
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Sezione 4

Registri di monitoraggio e accordi di rimborsabilita condizionata

4.1 Registri di monitoraggio dei farmaci

| Registri di monitoraggio AIFA costituiscono un sistema informativo che attraverso una piatta-
forma web-based gestisce la prescrizione e la dispensazione dei medicinali rimborsati dal
SSN, in linea con le indicazioni autorizzate dall’Agenzia Europea dei Medicinali (EMA) e nei
limiti individuati e fissati dalla Commissione Scientifica ed Economica del farmaco (CSE) del-
I'Aifa. Pertanto, i registri AIFA garantiscono il controllo dell’appropriatezza d’uso di medicinali
in ossequio ai vincoli, sia di carattere regolatorio che derivano dalla sua autorizzazione, sia
in relazione alle condizioni di ammissione alla rimborsabilita fissate dagli organismi consultivi
di AIFA.

Altra caratteristica fondamentale dei registri AIFA & quella di consentire un accesso a terapie
clinicamente rilevanti e spesso ad alto costo in modo omogeneo sul territorio nazionale, in-
dipendentemente dalla localizzazione del paziente, o dagli eventuali spostamenti per le cure
rispetto alla sua residenza.

| registri di monitoraggio incidono anche sul monitoraggio della spesa farmaceutica nazionale;
infatti, consentono l'applicazione delle condizioni negoziate di ammissione alla rimborsabilita
di un medicinale, in una specifica indicazione terapeutica, sottoscritte da AIFA con l'azienda
farmaceutica nei cosiddetti Managed-Entry Agreement (MEA). In altri termini, i registri di
monitoraggio AIFA sono lo strumento attraverso il quale sono resi efficaci accordi di natura
economica, alcuni dei quali basati sull’efficacia stessa del medicinale nella pratica clinica.

In questo ambito, in applicazione della normativa introdotta a partire dal 2015, i registri AIFA
sono impiegati anche per la ripartizione tra le Regioni delle risorse economiche stanziate
dallo Stato per il finanziamento dei farmaci innovativi.

Infine, non ultimo per importanza, i registri sono utili nella valutazione dell'impatto clinico-
terapeutico dei farmaci nello specifico contesto assistenziale italiano. In funzione di tale pre-
supposto, i registri AIFA sono uno strumento a supporto della produzione di informazioni
tecnico-scientifiche utili ai percorsi decisionali di medici e di operatori sanitari.

Tipologie di monitoraggio

| registri AIFA sono articolati secondo differenti tipologie: in primo luogo, i Registri propria-
mente detti, finalizzati ad un monitoraggio dettagliato dell'impiego del medicinale nella pra-
tica clinica, dai criteri di eleggibilita all’esito del trattamento, compreso I'eventuale
applicazione di un MEA. Con modalita sostanzialmente simili ai registri propriamente detti,
si aggiungono i registri che monitorano i medicinali rimborsati dal SSN ai sensi della legge
648/96. Invece, i Piani Terapeutici web-based (PT web-based) focalizzano la loro attenzione
sugli aspetti inerenti alla prescrizione del medicinale e ai suoi criteri di eleggibilita, oltre che,
meno frequentemente, all’eventuale valutazione e rivalutazione dei risultati del trattamento.
Infine, al termine del 2019, sono stati introdotti i Registri di monitoraggio semplificato (a far-
maco singolo o multifarmaco), che rappresentano uno strumento di prescrizione e controllo
del consumo di uno o pil medicinali nell'ambito di una medesima indicazione terapeutica.
Questa particolare tipologia di registro € dunque ulteriormente semplificata rispetto ai PT
web-based, o ai registri propriamente detti, essendo finalizzata a consentire un monitoraggio
non dettagliato, tale da permettere a medici e farmacisti un rapido inserimento dei dati ri-
chiesti dalla piattaforma AIFA.
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| Registri AIFA: riferimenti normativi

A partire dal 2012, i registri di monitoraggio AIFA entrano a far parte integrante del sistema in-
formativo del SSN (art.15, ¢.10 del DL95/2012, convertito con modificazione in L. 7 agosto
2012, n.135). Successivamente, diversi altri interventi normativi (L. 125/2015; L. 232/2016; L.
205/2017; L.302/2018) hanno attribuito ulteriori compiti, compresa la valutazione dell’efficacia
del farmaco ai fini della rinegoziazione dei medicinali a registro AIFA, il monitoraggio della spesa
dei farmaci innovativi (art.1, comma 578, Legge n. 145 del 30 Dicembre 2018), |a ripartizione
tra le Regioni delle risorse dei fondi destinati al rimborso per I'acquisto dei farmaci innovativi
(art.1, comma 401-404, L. 11 dicembre 2016, n.232; DM del 9 ottobre 2015 pubblicato in G.U.
n.264 del 12-11-2015 “Rimborso alle Regioni per l'acquisto dei farmaci innovativi.” e DM del
16 febbraio 2018 pubblicato in G.U. n. 81 del 7-4-2018 “Modalita operative di erogazione delle
risorse stanziate a titolo di concorso al rimborso per 'acquisto dei medicinali innovativi e on-
cologici innovativi”) e il supporto nella quantificazione dei cosiddetti costi evitabili in sanita.

| Registri AIFA e le Regioni

| Registri di monitoraggio AIFA sono un’infrastruttura di supporto alle Regioni. Attraverso le fun-
zionalita dei registri AIFA, infatti, le Regioni esercitano la responsabilita nel coordinamento delle
proprie strutture sanitarie e, di conseguenza, dell’abilitazione dei medici alla prescrizione dei me-
dicinali soggetti a registro e dei farmacisti responsabili della loro dispensazione. Le Regioni, nella
gestione dell'infrastruttura, deliberano I'autorizzazione dei centri prescrittori; successivamente i
Direttori Sanitari delle strutture sanitarie che comprendono tali centri provvedono, a loro volta,
ad autorizzare i medici e farmacisti all’'utilizzo della piattaforma. | medici e i farmacisti abilitati
sono responsabili del corretto e tempestivo inserimento dei dati raccolti nellambito dei registri
di monitoraggio AIFA. La normativa vigente (art.15, comma 10, del decreto-legge n. 95/2012) inol-
tre, prevede che il Comitato LEA (Livelli Essenziali di Assistenza) ed il Tavolo di verifica degli adem-
pimenti istituito presso il Ministero dell'economia e delle finanze, (di cui agli artt. 9 e 12 dell'Intesa
Stato-Regioni del 23 marzo 2005), controllino annualmente che ogni Regione abbia provveduto
a garantire I'attivazione ed il funzionamento dei registri AIFA dei farmaci sottoposti a monitoraggio,
nonché I'attivazione delle procedure per ottenere I'eventuale rimborso da parte delle aziende far-
maceutiche interessate (adempimento L.2). Lesito positivo di tale adempimento, insieme a quello
di tutti gli altri previsti dalla legislazione in vigore, & propedeutico all'erogazione della quota pre-
miale del finanziamento ordinario (articolo 2, comma 68, lettera b della legge 191/2009).

La rete collaborativa dei registri AIFA

| registri di monitoraggio AIFA costituiscono una rete collaborativa che consente I'interscambio di
informazioni tra Aifa — Regioni — Strutture sanitarie — Medici — Farmacisti — Aziende Farmaceutiche.
Tale rete comprende 2.129 strutture sanitarie attive (con almeno un trattamento avviato nel
2023), in tutte e 21 le Regioni e Province Autonome italiane, 46 responsabili regionali, 1.113 Di-
rettori Sanitari, 37.184 medici registrati sulla piattaforma e 2.124 farmacisti (Figura 4.1.1). A questo
network concorrono anche 65 Aziende Farmaceutiche titolari di almeno un Registro di monito-
raggio gestito dalla piattaforma AIFA. Le Aziende Farmaceutiche, inoltre, interagiscono con le sin-
gole farmacie delle strutture sanitarie abilitate, attraverso una specifica profilazione, nel caso di
registri di medicinali di loro titolarita, ammessi alla rimborsabilita con un MEA basato su registro.
In questa rete, I'Ufficio Registri di Monitoraggio € responsabile dello sviluppo della scheda
di monitoraggio e dell’iter che conduce alla sua approvazione, del collaudo della produzione
del registro all’'interno della piattaforma web AIFA e dell’interazione con tutti gli stakeholder
per la gestione delle attivita inerenti i registri e della relativa reportistica.
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Figura 4.1.1 Personale partecipante alla Rete dei Registri nell'anno 2023
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Accesso e struttura dei Registri AIFA

L'accesso ai registri di monitoraggio AIFA & possibile attraverso la seguente pagina web:
https://servizionline.aifa.gov.it/; I'utente dovra quindi selezionare il link: “Registri di farmaci
sottoposti a monitoraggio” e potra cosi accedere ai registri inserendo le proprie credenziali,
o procedere con la propria registrazione nel caso accedesse per la prima volta. In termini ge-
nerali, la successiva navigazione all’interno della piattaforma, consente al medico di selezio-
nare 'indicazione terapeutica precompilata nella quale intende prescrivere il medicinale
sottoposto a monitoraggio per il quale e stato preventivamente abilitato. A seguire, il pre-
scrittore seleziona il medicinale che intende prescrivere, oppure lo sceglie nell'lambito di un
elenco, nel caso in cui sia stato abilitato ed e disponibile piu di un medicinale sottoposto a
monitoraggio nella medesima indicazione terapeutica.

Una volta effettuati questi passaggi, la struttura dei Registri prevede un’architettura modu-
lare, disegnata al fine di consentire una raccolta di dati sia clinico-terapeutici, sia di natura
amministrativa. Tale percorso prevede la compilazione delle seguenti schede da parte dei
medici e dei farmacisti:

Anagrafica del paziente (unica per tutti i Registri e/o Piani terapeutici - AP)
Eleggibilita e dati clinici (EDC)

Prescrizioni (Richiesta farmaco - RF)

Erogazioni dei medicinali (Dispensazione farmaco - DF)

Follow-up (Rivalutazioni - RIV)

Fine terapia (Fine Trattamento - FT)

Gravidanza (GV) (per i farmaci con Risk Management Plan).

Nou,swNpE
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Come precedentemente riportato, oltre ai registri propriamente detti, sono attivi i PT web-
based, per i quali e richiesta la partecipazione esclusivamente dei medici specialisti, con la
compilazione delle seguenti schede:

Anagrafica del paziente (unica per tutti i Registri e/o Piani terapeutici - AP)
Eleggibilita e dati clinici (EDC)

Prescrizioni (Richiesta farmaco - RF)

Follow-up (Rivalutazioni — RIV)

Fine terapia (Fine Trattamento - FT)

ukhwnN e

Le schede di monitoraggio semplificato condividono una struttura molto simile a quelle sopra
riportate, ma prevedono una raccolta di dati minima. Da sottolineare come, nel caso di un
monitoraggio semplificato multifarmaco, nella scheda di eleggibilita sia possibile selezionare
il farmaco utilizzato e I'indicazione terapeutica associata.

Nell’anno 2023, sono stati attivi (almeno 1 giorno di monitoraggio) 301 registri. E importante
specificare che, nel corso dell'anno 2023, I'Ufficio Registri di Monitoraggio ha reso pubblica,
sulla sua pagina del portale dell’Agenzia (https://www.aifa.gov.it/registri-e-piani-
terapeuticil), una nuova definizione di Registro di Monitoraggio che supera I'approccio “in-
formatico” utilizzato nelle passate edizioni di questo Rapporto e assume un carattere
maggiormente regolatorio. Infatti, viene considerato “Registro” (o Piano Terapeutico o mo-
nitoraggio semplificato a singolo farmaco) il monitoraggio applicato ad uno specifico prodotto
medicinale in una specifica indicazione terapeutica rimborsata. La coppia medicinale/indi-
cazione rimborsata diventa quindi centrale nella definizione di monitoraggio AIFA e sinonimo
di Registro (o Piano Terapeutico o monitoraggio semplificato a singolo farmaco) accessibile
attraverso la Piattaforma AIFA.

| numeri qui riportati tengono conto quindi di questa nuova definizione ed in particolare con-
siderano ogni coppia medicinale/indicazione con almeno 1 giorno di monitoraggio attivo nel
corso dell'anno 2023. Il numero di Registri attivati nel corso del 2023 e stato pari a 53, mentre
i registri chiusi nel medesimo periodo sono stati 35, pari ad un incremento di 18 monitoraggi
attraverso registro rispetto al 2022 (Tabella 4.1.1).

Tabella 4.1.1 Dati di sintesi dei Registri di monitoraggio presenti nella piattaforma web: trend
cumulativo 2021-2023

N. A%
2021 2022 2023 23-22

Registri 241 283 301 6,4
PT web-based 16 20 17 -15,0
Trattamenti 3.792.875 4.441.193 5.004.033 12,7
Pazienti 3.094.980 3.536.714 3.901.134 10,3
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continua

CATEGORIE TERAPEUTICHE PRINCIPI ATTIVI

FANS e antipiretici (continua)

paracetamolo, paracetamolo/acido acetilsalicilico/caffeina,
paracetamolo/acido ascorbico, paracetamolo/

acido ascorbico/caffeina/clorfenamina/

isopropamide, paracetamolo/acido ascorbico/fenilefrina,
paracetamolo/acido ascorbico/propifenazone,
paracetamolo/caffeina,
paracetamolo/caffeina/clorfenamina/isopropamide,
paracetamolo/clorfenamina,
paracetamolo/clorfenamina/sodio ascorbato,
paracetamolo/destrometorfano/clorfenamina,
paracetamolo/fenilefrina,
paracetamolo/feniramina/fenilefrina,
paracetamolo/guaifenesina/fenilefrina,
paracetamolo/ibuprofene,
paracetamolo/prometazina/destrometorfano,
paracetamolo/propifenazone,
paracetamolo/propifenazone/caffeina,
paracetamolo/pseudoefedrina,
paracetamolo/pseudoefedrina/difenidramina,
paracetamolo/sobrerolo, paracetamolo/tiocolchicoside

Paracetamolo da solo e in associazione

Farmaci per la disfunzione erettile

Farmaci per la disfunzione erettile alprostadil, avanafil, sildenafil, tadalafil, vardenafil
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