SIULOMO JRASYTI ] KOMPENSAVIMO SARASUS VAISTINIO PREPARATO

FARMAKOEKONOMINES VERTES NUSTATYMO

PROTOKOLAS
2018-08-20
Vilnius
(sudarymo vieta)
Vertinimas
pirminis ]
patikslintas X] 2018-02-23 Nr. (1.2.10.3-253)BR-397
Paskutinio vertinimo protokolo, kuris tikslinamas, data ir Nr.
l. DUOMENYS APIE PARAISKA
1.1 ParaiSkos registracijos data ir numeris 2017-08-10; 9-16915
1.2 Pareiskéjas UAB ,,AbbVie*
13 Vaistinio preparato gamintojas AbbVie Ltd
II. DUOMENYS APIE VAISTIN] PREPARATA
2.1 Vaistinio preparato bendrinis pavadinimas Venetoclaxum
2.2 Vaistinio preparato ATC kodas LO1XX52
2.3 Vaistinio preparato pavadinimas Venclyxto
2.4 Vaistinio preparato forma Vaistinio preparato stiprumas Vaistinio preparato dozuociy
skaiius pakuotéje
24.1 plévele dengtos tabletés 100mg 112
24.2 plévele dengtos tabletés 100mg 14
243 plévele dengtos tabletés 100mg 7
244 plévele dengtos tabletés 50mg 7
245 plévele dengtos tabletés 10mg 14
III. DUOMENYS APIE KOMPENSAVIMO SALYGAS

3.1 Kompensavimas Ligy ir kompensuojamyjy vaistiniy preparaty joms gydyti

sarasas (A sgrasas) [X]

Centralizuotai apmokamy vaistiniy preparaty sarasas [ ]
3.2 Kompensavimo lygmuo 100 proc. X 90 proc. L]

80 proc. ] 50 proc. ]
3.3 Prasomos kompensuoti Indikacijos pagal TLK-10- Papildomi apribojimai ir salygos

indikacijos pavadinimas* | AM Kodas ir pavadinimas
3.3.1 | Létiné limfocitiné C91.1 | Letiné limfocitiné | Pagal registruotas indikacijas:
leukemija (LLL) B lasteliy Venclyxto monoterapija skirta gydyti létiné
leukemija limfocitiné leukemija (LLL) sergancius suaugusius

pacientus, kuriems nustatyta 17p delecija ar TP53
mutacija ir kuriems gydymas B-lgsteliy receptoriy
signalo perdavimo kelio inhibitoriais netinka arba
nebuvo veiksmingas.

Venclyxto monoterapija skirta gydyti LLL
sergancius suaugusius pacientus, kuriems néra
nustatytos 17p delecijos ar TP53 mutacijos ir
kuriems gydymas chemoimunoterapija ir B-lasteliy
receptoriy signalo perdavimo kelio inhibitoriais
nebuvo veiksmingas.

*Duomenys pagal paraiSka jrasyti vaistinj preparatg | kompensavimo sarasus
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farmakoekonominés analizés trukumai.

VI. FARMAKOEKONOMINES NAUDOS JVERTINIMAS BALAIS

(Pildoma kiekvienai indikacijai atskirai)

Pareiskéjo pateikta farmakoekonominé analizé neturi trikumy
Pareiskéjo pateikta farmakoekonominé analizé turi trikumy

Farmakoekonominé nauda nustatoma tik tuo atveju, jei farmakoekonominé analizé neturi
esminiy trikumy. Esminiais trikumais laikomi 6.2, 6.3.1 ir 6.3.2 papunkciuose nurodyti

Farmakoekonominés analizés apraSymas

6.1

Indikacija

Létiné limfocitiné leukemija (LLL)

6.2

Gydymo rezultaty pagristumas ir
Saltiniai

Stilgenbauer (2016) klinikiniame tyrime pacientai, kuriems
diagnozuota recidyvavusi ar atspari gydymui létiné limfocitiné
leukemija bei kartu nustatyta 17p geno delecija, atrinkti j tyrima,
kurio metu skirta viena Venetoklakso dozé per diena, ja didinant
kiekvieng savaite pagal schema (20, 50, 100, 200, 400 mg) 4-5 sav.
400 mg dozé skirta iki ligos progresijos ar tyrimo nutraukimo dél kity
priezaséiy (nepageidaujamas toksinis vaisto poveikis). Pirminé
vertinamoji baigtis — tirty pacienty populiacija, pasiekusi bendra
atsaka (daling remisija ar daugiau), gydant tiriamo vaisto
monoterapija. Antrinés tyrimo vertinamosios baigtys buvo:

*bendras iSgyvenamumas (laikas (dieny skaiéius) nuo pirmosios
vaisto dozés iki mirties, visiems nors vieng doze¢ gavusiems
tiriamiesiems);

+laikas iki progresijos (laikas (dieny skai€ius) nuo pirmosios vaisto
dozés iki pirmosios ligos progresijos dienos);

spacientai, pasieke visiska ar daline ligos remisija;

+laikas iki pirmojo atsako (vertintas nuo pirmosios dozés iki pirmojo
atsako);

*bendro atsako trukmé (vertinta nuo pirmosios vaisto dozés iki
anksciausio atkrycio ar ligos progresijos);

+laikotarpis be progresijos (laikas (dieny skaicius) nuo pirmosios
vaisto dozés iki ligos progresijos pasireiSkimo ar mirties).

I tyrimg atrinkti 107 pacientai. Tyrime dalyvavo vyresni negu 18 m.
pacientai, kuriy LLL diagnozé nustatyta remiantis 2008 m. IWCLL
NCI-WG gairémis ir ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group)
balas > 2. Gydymo trukmés mediana tyrimo vertinimo metu buvo 12
ménesiy (ribose nuo 0 iki 22 ménesiy). 11 pacienty miré nepraéjus 30
dieny nuo paskutinés Venetoklakso dozés — 7 18 jy dél ligos
progresijos, 4 dél pasaliniy reiskiniy (né vienas i§ mirties atvejy
nepriskirtas, kad bty susijes su gydymu).

Vidutinis gydymo laikas buvo 12,1 mén. (IQR 10,1-14,2). 70 (65
proc.) i§ 107 pacienty buvo gydomi nutraukimo metu, o 37 gydyma
nutrauké. Nutraukimo priezastys — 22 pacientams ligos progresavimas
(11 dél Richterio transfomacijy), 9 nesusije su gydymu pasaliniai
reiSkiniai, 2 nutrauké gydyma savo noru, 3 buvo atlikta kauly ciulpy
transplantacija ir 1 nutrauké gydyma dél rezimo pazeidimo.

Bendras atsakas buvo pasiektas 54 (77 proc.) i§ 70 pacienty (vs. 40
proc. tikétiny pagal protokolo istorinius duomenis p<0,0001). Visoje
populiacijoje bendras atsakas buvo pasiektas 85 (79,4 proc.; 95 proc.
Pl 75,5-86,6) i§ 107 pacienty pagal Nepriklausomo komiteto
jvertinimus. Jones JA (2016) klinikiniame tyrime analizuoti LLL
sergantys pacientai, pries tai nesékmingai gydyti Ibrutinibu ar
Idelalisibu. Jiems buvo skirta viena Venetoklakso dozé per diena, ja
didinant kiekvieng savait¢ pagal schema (20, 50, 100, 200, 400 mg)
4-5 sav. 400 mg dozée skirta iki ligos progresijos ar tyrimo
nutraukimo poreikio dél kity priezas¢iy (nepageidaujamo toksinio




poveikio). Sis tyrimas II fazés, daugiacentris, tarptautinis, atviras,
nerandomizuotas.

Jones JA (2016) klinikiniame tyrime dalyvavo 64 pacientai. Tyrimo
pirminé vertinamoji baigtis — bendrojo atsako rodiklis (BAR),
vertintas Nepriklausomo perzitiros komiteto (NPK), naudojantis
Tarptautiniame LLL seminare pagal Nacionalinio véZzio instituto
finansuojamos darbo grupés atnaujintomis gairémis. Tyrime dalyvavo
pacientai, sergantys LLL ir pries tai nesékmingai gydyti (progresija ar
ligos atsinaujinimas) Ibrutinibu ar Idelalisibu. Pacienty buklé pagal
ECOG >2 balai, pakankama ir adekvati kauly ¢iulpy veikla
(absoliutus neutrofily skaié¢ius >1000/ul, hemoglobinas >8 g/dl,
trombocitai >30,000/mm3), glomeruly filtracijos greitis >50 mL/min.
Vidutiné Venetoklakso skyrimo trukmé visiems pacientams buvo 36
savaités (40 savaités Ibrutinibo ir 24 savaités Idelalisibo grupéje).
Didzioji pacienty dalis abiejose grupése (76 proc. Ibrutinibo ir 77
proc. Idelalisibo grupéje) 8 gydymo savaite pasieké simptomy
pasireiskimo sumaz¢jimag.

39 pacientai Ibrutinibo ir 13 Idelalisibo grupéje baigé 24 savaiciy
gydymo kursa. Visiems pacientams i$sivysté bent vienas $alutinis
reiskinys. 26 (41 proc.) pacientai pertrauké gydyma, 5 (8 proc.)
ilgainiui sumazino vartojamo Venetoklakso dozg, 2 visiskai nutrauké
gydyma dél Salutiniy reiskiniy, kurie nebuvo susij¢ su ligos
progresavimu.

Bendras atsako daznis pacientams, kurie buvo atspartis ankstesniam
gydymui Ibrutinibu, sudaré 14 i$ 26 pacienty (54 proc.) vertinant
tyréjy ir 16 i 26 pacienty (62 proc.) atitinkamai Nepriklausomai
vertintojy komisijai.

6 pacientai buvo jvertinti 8 gydymo savaite. 2 pasieké daling remisija
po trijy savaiciy, kuriy metu vartojo 400 mg Venetoklakso dozg, pries
tai didinant dozg pagal schemg. Vidutiné trukmé be progresijos ir
bendras i§gyvenamumas nebuvo pasiekti.

34 pacientai 24 gydymo savaitg tikrinti dél minimalios likutinés ligos
(MLL), i§ jy 8 pacientams ji nenustatyta: 5 pacientai gydyti
Venetoklaksu (4 iki 36 savaités ir 1 iki 48 savaités), 2 pacientai
vartoj¢ Ibrutinibg ir 1 — Idelalisiba.

(Nurodyti argumentus)

Tinkamai X Netinkamai L]
6.3 Ekonominio modelio prielaidos ir pradiniai duomenys
6.3.1 | Pasirinkta farmakoekonominés analizés | Ka$ty minimizavimas [ ]
riisis Kasty efektyvumas =
Kasty naudingumas ]
Nustatyti patiriamas i$laidas ir apskaiciuoti gaunama nauda (QALY)
(Nurodyti argumentus)
Tinkamai X Netinkamai ]
6.3.2 | Pasirinktos lyginamosios alternatyvos Paliatyvus gydymas, nes alternatyviy gydymo metody Siuo metu néra
(Nurodyti argumentus)
Tinkamai X Netinkamai ]
6.3.3 | Pasirinkty alternatyvy gydymo dozg, Venclyxto kompensuojamoji kaina i$skaiciuota i§ pateiktos kainos

paslaugos, trukmé ir kainos

Lietuvai pagal Siuo metu galiojancig kompensuojamuyjy vaisty
baziniy kainy apskai¢iavimo tvarka.

Dozavimas:

Dienos dozé: 1 savaité 20 mg; 2 savaité 50 mg; 3 savaité 100 mg; 4
savaité 200 mg; 5 savaite ir toliau iki ligos progresijos po 400 mg
Gydymas nuolat iki ligos progresijos. Vidutiniskai 12 mén.

(Nurodyti argumentus)




Tinkamai Netinkamai
Nepakankamas vertinimo laikotarpis [X]
Vaisty ar gydymo paslaugy kaina X
Vaisty dozavimas ir trukmé
Gydymo paslaugy apimtys ir trukmé
Kiti kastai
Pacienty skaicius
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6.4 Gydymo rezultatai Tyrimy duomenimis bendras vaisto efektyvumo atsakas siekia apie
79,4 proc.
(Pasirinktas vertinimo rodiklis, jo atitiktis terapijos tikslams)
Tinkamai X Netinkamai ]
6.5 Kastai 1 paciento 1 mety gydymo kaina vaistiniu preparatu Venclyxto
kainuoja apie 70,3 tukst. Eur
Jvertinti Nejvertinti
Medikamentinio gydymo = ]
Nemedikamentinio gydymo ] =
Nemedicininiai kasStai ] X
Patiriami kasty vertinami:
(Nurodyti argumentus)
Tinkamai X Netinkamai L]
6.6 Gydymo rezultaty ir kasty rysSys (ar Venetoklasto ICER yra apie 34 tukst. Eur lyginant su paliatyviu
jvertinami visi kastai gydymo gydymu, kadangi LLL progresavus po gydymo lbrutinibu Lietuvoje
rezultatams pasiekti) néra taikoma jokio efektyvaus gydymo, tik paliatyvioji pagalba
(Nurodyti argumentus)
Tinkamai X Netinkamai ]
6.7 Analizés pakartojamumas Analizé yra pakartojama
(Nurodyti argumentus)
Galimas X Negalimas ]
6.8 Analizés tinkamumas vertinti Analizé tinkama vertinti
(Nurodyti argumentus)
Tinkamai X Netinkamai L]
6.9 Analizés rezultatai LLL progresavus po gydymo Ibrutinibu Lietuvoje néra taikoma jokio
efektyvaus gydymo, tik paliatyvioji pagalba, todél Venetoklaksto
kompensavimas didins PSDF biudzeto 1ésas
6.10 Analizés rezultaty vertinimas ir iSvada | Farmakoekonominé nauda nejrodyta

(Analizés rezultato / rodiklio kokybinis vertinimas ir palyginimas su ribinémis
vertémis)

[

[

X

Irodyta didesné farmakoekonominé nauda negu alternatyvaus gydymo (nesant alternatyvaus
gydymo — lyginant su gydymo netaikymu) ir farmakoekonominé analizé neturi trikumy arba
turi neesminius trukumus — 4,5 balo;

farmakoekonominé nauda pana$i kaip ir alternatyvaus gydymo (nesant alternatyvaus
gydymo — lyginant su gydymo netaikymu) ir farmakoekonominé analizé turi neesminius

trikumus — 3 balai;

nejrodyta didesné ar panasi farmakoekonominé nauda ir farmakoekonominé analizé turi
neesminiy trikumy — 1,5 balo.

VII. PAPILDOMA INFORMACIJA, SUSIJUSI SU FARMAKOEKONOMINES NAUDOS

VERTINIMU




UZsienio Saliy sveikatos apsaugos technologiju vertinimo agentiiry rekomendacijos

IS$vada

7.1 Informacijos $altinis ir

nuoroda
7.1.1 SMC Rekomenduoja kompensuoti
7.1.2 NICE Rekomenduoja kompensuoti
7.1.3

VIIl. FARMAKOEKONOMINES VERTES NUSTATYMO ISVADA

Farmakoekonominé verté balais — 4,5
Komentaras




