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RAPORT DE EVALUARE A TEHNOLOGIILOR MEDICALE

DCI: ATEZOLIZUMAB

INDICATIE: in asociere cu nab-paclitaxel este indicat pentru tratamentul cancerului mamar
triplu negativ (TNBC) nerezecabil, local avansat sau metastazat, la pacienti adulti, ale
caror tumori prezinta o expresie a PD-L1 2 1% si care nu au primit tratament anterior cu

chimioterapie pentru boala metastatica

Data depunerii dosarului 28.07.2023

Numarul dosarului 23762

Actualizare protocol terapeutic
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1. DATE GENERALE

1.1. DCI: Atezolizumab

1.2. DC: Tecentriq 1200 mg / 20 ml concentrat pentru solutie perfuzabila

1.3. Cod ATC: LO1XC32

1.4. Data primei autorizari (pentru indicatia terapeutica evaluatd): 3 septembrie 2019
1.5. Detinatorul de APP: Roche Registration GmbH, Deutschland

1.6. Tip DCI: cunoscuta

1.7. Forma farmaceutica, concentratia, calea de administrare, marimea ambalajului:

Forma farmaceutica concentrat pentru solutie perfuzabila

Calea de administrare intravenoasa

Marimea ambalajului

Cutie cu 1 flacon din sticld x 20 ml concentrat pentru solutie perfuzabila

1.8. Pret conform Ordinului Ministrului Sanatatii nr. 2408/2023:

Pretul cu amanuntul maximal cu TVA pe ambalaj 17639,61 lei

Pretul cu amanuntul maximal cu TVA pe unitatea terapeutica 17639,61 lei

1.9. Indicatia terapeutica si dozele de administrare conform RCP Tecentriq 1200 mg concentrat pentru solutie
perfuzabila

Tecentriq Tn asociere cu nab-paclitaxel este indicat pentru tratamentul TNBC nerezecabil, local avansat sau
metastazat, la pacienti adulti, ale caror tumori prezinta o expresie a PD-L1 2 1% si care nu au primit tratament
anterior cu chimioterapie pentru boala metastatica.
Doze

Doza recomandata de Tecentriq este fie de 840 mg, administrata intravenos la interval de doud sdptamani,
sau 1200 mg administratd intravenos la interval de trei sdptdmani, sau 1680 mg administrata intravenos la interval
de patru saptamani.

Tecentriq trebuie administrat Tnainte de nabpaclitaxel atunci cand se dau in aceeasi zi. Doza de nab-

paclitaxel administratd este de 100 mg/ m2 in zilele 1, 8 si 15 ale fiecarui ciclu de 28 de zile.
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Mod de administrare

Tecentriq este destinat administrarii intravenoase. Perfuzia nu trebuie administrata intravenos rapid sau in
bolus intravenos. Doza initiala de Tecentriq trebuie administratd pe durata a 60 minute. Daca prima perfuzie este
bine tolerata, toate perfuziile ulterioare pot fi administrate pe durata a 30 minute.
Grupe speciale de pacienti
Copii si adolescenti

Siguranta si eficacitatea Tecentriq la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani nu au fost inca stabilite, dar nu
se poate face nicio recomandare privind dozele si schema terapeutica.
Varstnici

Pe baza unei analize de farmacocinetica populationald, nu este necesara ajustarea dozelor de Tecentriq la
pacientii cu varsta 2 65 ani .
Pacienti asiatici

Din cauza incidentei crescute a toxicitatilor hematologice observate la pacientii asiatici in cadrul studiului
IMpowerl50, se recomanda ca doza initiald de paclitaxel sa fie de 175 mg/m2 , cu administrare la interval de trei
saptamani.
Insuficientd renald

Pe baza unei analize de farmacocinetica populationald, nu este necesara ajustarea dozei la pacienti cu
insuficienta renald usoara sau moderata . Datele provenite de la pacienti cu insuficienta renala severa sunt prea
limitate pentru a permite formularea unor concluzii referitoare la aceasta grupa de pacienti.
Insuficientd hepaticd

Pe baza unei analize de farmacocinetica populationald, nu este necesara ajustarea dozei la pacienti cu
insuficientd hepatica usoara sau moderata. Tecentriq nu a fost studiat la pacienti cu insuficienta hepatica severa .
Statusul de performanta Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) > 2

Pacientii cu status de performanta ECOG 2 2 au fost exclusi din studiile clinice efectuate pentru indicatia de

NSCLC, TNBC, ES-SCLC, din studiile cu indicatie de terapie de linia a 2-a pentru CU si HCC .

1.10. Compensarea actuala

Conform Hotdararii de Guvern (H.G.) nr. 720/2008 pentru aprobarea Listei cuprinzdnd denumirile comune
internationale corespunzdtoare medicamentelor de care beneficiazd asiguratii, cu sau fdara contributie personald, pe
bazd de prescriptie medicald, in sistemul de asigurdri sociale de sdndtate, precum si denumirile comune

internationale corespunzdtoare medicamentelor care se acordd in cadrul programelor nationale de sdndtate, cu
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modificarile si completarile ulterioare, medicamentul cu DCI Atezolizumab este mentionat in SUBLISTA C aferenta
DCl-urilor corespunzatoare medicamentelor de care beneficiazd asiguratii in regim de compensare 100% la
SECTIUNEA 2 DCl-uri corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii inclusi in programele nationale
de sanatate cu scop curativ in tratamentul ambulatoriu si spitalicesc, in P3: Programul national de oncologie, pozitia
147 notat cu simbolul **Q care arata ca prescrierea se face pe baza protocoalelor terapeutice si in baza contractului

cost-volum.
Protocol terapeutic corespunzator pozitiei nr. 155 cod (L01XC32): DCI Atezolizumab

CANCER MAMAR TRIPLU NEGATIV (face obiectul unui contract cost volum)

Atezolizumab Tn asociere cu nab-paclitaxel este indicat pentru tratamentul cancerului mamar triplu negativ
(TNBC) nerezecabil, local avansat sau metastazat, la pacienti adulti, ale caror tumori prezinta o expresie a PD-L1 2
1% si care nu au primit tratament anterior cu chimioterapie pentru boala metastatica.

Aceasta indicatie se codifica la prescriere prin codul 124 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a
10-a, varianta 999 coduri de boala.

I. Criterii de includere:

- varsta peste 18 ani;

- ECOG 0-1;

- Pacienti cu cancer mamar triplu negativ nerezecabil, local avansat sau metastatic, documentat histologic si
imunohistochimic prin absenta factorului de crestere epidermica umana 2 (HER2), a receptorului de estrogen (ER) si
a receptorului de progesteron (PR);

- Pacienti cu statusul expresiei PD-L1 > 1%.

Il. Criterii de excludere:

- Pacienti care au primit anterior chimioterapie pentru boala metastatica.

- Hipersensibilitate la atezolizumab sau la oricare dintre excipienti

- Sarcina

Contraindicatii relative*):

*) Insuficienta hepatica severa, metastaze cerebrale active sau netratate la nivelul SNC; afectiuni autoimune active
sau in istoricul medical; pacienti carora li s-a administrat un vaccin cu virus viu atenuat in ultimele 28 zile; pacienti

carora li s-au administrat medicamente imunosupresoare sistemice recent, hepatita cronica de etiologie virala, etc

*) In absenta datelor, atezolizumab trebuie utilizat cu precautie la aceste categorii de pacienti dupd evaluarea

raportului beneficiu-risc individual, pentru fiecare pacient.

T b .



wlwisia Dy,
ﬂaez .

MINISTERUL SANATATII

W o
§' %ﬁ AGENTIA NATIONALA A MEDICAMENTyLUI
& % \ S S| A DISPOZITIVELOR MEDICALE DIN ROMANIA
g TIPINS" & AR .
: g Str. Av. Sanatescu nr. 48, Sector 1, 011478 Bucuresti
k= & Tel: +4021-317.11.00
%, & Fax: +4021-316.34.97

% )
. ANMDMR o www.anm.ro
Ill. Tratament:

Evaluare pre-terapeutica

- Evaluare imagistica prin care se arata stadiul avansat de boala

- Bilant biologic (va fi stabilit de catre medicul curant)

- Consulturi de specialitate (cardiologic, etc - vor fi stabilite de catre medicul curant)

Doza si mod de administrare:

Doza recomandata de Atezolizumab este de 840 mg, administrata prin perfuzie intravenoasa, urmata de
administrarea a nab-paclitaxel in doza de 100 mg/m2. La fiecare ciclu de 28 zile, Atezolizumab trebuie
administrat n zilele 1 si 15, iar nab-paclitaxel trebuie administrat in zilele 1, 8 si 15.

Daca o doza de Atezolizumab planificata este omisa, aceasta trebuie administrata cat mai curand posibil.
Planificarea administrarii trebuie modificata (decalatd) pentru a mentine intervalul adecvat intre doze.

NU se recomanda reduceri ale dozei de Atezolizumab.

Durata tratamentului

Tratamentul se va administra pacientilor pana la progresia bolii sau pana la aparitia unei toxicitati care devine
imposibil de gestionat. Tratamentul poate fi continuat dupa progresia imagistica a bolii, Tn cazul in care nu exista si
progresie clinica (simptomatica).

IV. Monitorizarea tratamentului:

- Evaluare imagistica periodica - medicul curant va stabili intervalele optime pentru fiecare pacient.

- Evaluare biologica (biochimie, hematologie, etc.) - medicul curant va aprecia setul de investigatii biologice
necesare si periodicitatea acestora.

- Alte evaluari functionale sau consulturi interdisciplinare in functie de necesitati - medicul curant va aprecia ce
investigatii complementare sunt necesare.

V. Efecte secundare

Managementul efectelor secundare mediate imun - a se vedea cap. V de la pct. 1

VL. intreruperea tratamentului

Tratamentul cu atezolizumab se opreste definitiv in urmatoarele situatii:

- aparitia progresiei imagistice a bolii daca nu exista beneficiu clinic sau daca exista si progresie clinica
(simptomatica)

- aparitia unei toxicitati care devine imposibil de gestionat,

- aparitia unei reactii adverse severe mediata imun (gradul 4, amenintatoare de viata) sau reaparitia unei reactii de

gardul 3 (cu exceptia anumitor endocrinopatii); medicul curant va aprecia raportul risc/beneficiu pentru continuarea

T b .
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tratamentului cu atezolizumab in ciuda reaparitiei unui efect secundar grad 3/aparitia unui efect secundar grad 4,
dupa remisiunea acestor evenimente la cel mult gradul 1 de toxicitate; eventuala continuare a tratamentului se va
face la recomandarea medicului curant si cu aprobarea pacientului informat despre riscurile potentiale.
- la decizia medicului/pacientului.

VII. Prescriptori:

Medici specialisti oncologie medicala (initierea si continuarea tratamentului cu Atezolizumab).
2. CRITERII PENTRU ADAUGAREA/MUTAREA UNEI DCI COMPENSATE

Conform Ordinului ministrului sanatatii nr. 861/2014 modificat prin ordinul nr. 1353 din 31 iulie 2020,
adaugarea este definita ca includerea in cadrul aceleasi indicatii a unei alte concentratii, a altei forme farmaceutice,
a unui segment populational nou, modificarea liniei de tratament, includerea unei noi linii de tratament pentru
medicamentul cu o DCI compensata, inclusd in Listd in baza evaluarii tehnologiilor medicalel...] Pentru situatiile de
adaugare pentru o alta concentratie sau o alta forma farmaceutica aferenta medicamentului deja evaluat, care se
utilizeaza in cadrul aceleiasi indicatii cu concentratia sau forma farmaceutica deja evaluatd, raportul pozitiv de
evaluare se emite doar pentru situatiile in care prin aceastd adaugare impactul este negativ sau neutru. in acest caz,
comparatorul este medicamentul cu concentratia sau forma farmaceutica corespunzatoare DCl deja compensate
inclusa in Lista in baza evaluarii tehnologiilor medicale.

Pentru medicamentul Tecentrq 1200 mg concentrat pentru solutie perfuzabild, comparatorul privind calculul
impactului bugetar este medicamentul Tecentrq 840 mg concentrat pentru solutie perfuzabilda. Comparatorul are
aceeasi indicatie aprobata si se adreseaza aceluiasi segment populational ca medicamentul evaluat.

Medicamentul cu DC Tecentrq 840 mg concentrat pentru solutie perfuzabild se regdseste in Lista de
medicamente rambursate aprobata prin Hotararea de Guvern nr. 720/2008 cu modificarile si completarile ulterioare
in Sublista C DCl-uri corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii in regim de compensare 100% ,
SECTIUNEA 2 DCl-uri corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii inclusi Tn programele nationale
de sanatate cu scop curativ in tratamentul ambulatoriu si spitalicesc, in P3: Programul national de oncologie, pozitia
147 notat cu simbolul **Q care arata ca prescrierea se face pe baza protocoalelor terapeutice si in baza contractului

cost-volum.
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Precizari DETM

Analiza de impact financiar este facuta cu pretul nou cu amanuntul, conform Aviz Ministerul
Sanatatii AR 21103/2022, “ Costul terapiei - pretul total al DCI calculat la nivel de pret cu amdnuntul maximal cu
TVA, prezent in Catalogul national al preturilor medicamentelor de uz uman, aprobat la data evaludrii sau aprobat
de cdatre Ministerul Sandtadtii, conform avizului intern de pret cu valoarea aprobatd, eliberat de catre Ministerul
Sdndatdtii la data evaludrii, in functie de dozele si durata administrdrii prevdzute in RCP, pentru un an calendaristic,
per pacient”.

3. Analiza de impact financiar

Costurile terapiei anuale cu Tecentriq 840 mg concentrat pentru solutie perfuzabila
Conform RCP, doza recomandata de Tecentriq este de 840 mg, administrata intravenos la interval de doua
saptdmani.

Tecentriq 840 mg concentrat pentru solutie perfuzabila se prezinta sub forma de cutie cu 1 flacon din sticla
x 14 ml concentrat pentru solutie perfuzabila cu un pret de 12.181,36 Lei (pret cu amanuntul maximal cu TVA) si
12.181,36 Lei/ UT.

Costul terapiei anuale este 316.715,36 Lei (12.181,36 x 26 administrari) .

Costurile terapiei anuale cu Tecentriq 1200 mg concentrat pentru solutie perfuzabila
Conform RCP, doza recomandata de Tecentriq este de 1200 mg, administratd intravenos la interval de trei
saptdmani.

Tecentriq 1200 mg concentrat pentru solutie perfuzabila se prezinta sub forma de cutie cu 1 flacon din sticla
x 20 ml concentrat pentru solutie perfuzabild cu un pret de 17.639,61 Lei (pret cu amanuntul maximal cu TVA) si
17.639,61 Lei/ UT.

Costul terapiei anuale este 299.873,37 Lei (17.639,61 x 17 administrari) .

Comparand costurile celor doua forme farmaceutice, pe o perioada de 1 an, se constata ca administrarea
medicamentului Tecentriq 1200 mg , genereaza cheltuieli cu 5,31 % mai mici decat Tecentriq 840 mg, rezultand un

impact bugetar negativ.
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4.CONCLUZIE

Conform O.M.S. nr. 861/2014 modificat si completat prin 0.M.S. nr.1353/30.07.2020, medicamentul cu DCI
Atezolizumab 1200 mg in indicatia,, in asociere cu nab-paclitaxel este indicat pentru tratamentul cancerului mamar
triplu negativ (TNBC) nerezecabil, local avansat sau metastazat, la pacienti adulti, ale cdror tumori prezintd o
expresie a PD-L1 > 1% si care nu au primit tratament anterior cu chimioterapie pentru boala metastaticd ” intruneste
criteriile de adaugare in Lista care cuprinde denumirile comune internationale corespunzdtoare medicamentelor de

care beneficiaza asiguratii, cu sau fard contributie personald, pe bazd de prescriptie medicald, in sistemul de asigurdri

sociale de sdndtate.

5. RECOMANDARI

Recomandam actualizarea Ordinului ministrului sanatatii si al presedintelui Casei Nationale de Asigurari de
Sanatate nr. 564/499/2021 cu modificarile si completarile ulterioare, prin completarea protocolului de prescriere a
DCI Atezolizumab si includerea concentratiei de 1200 mg, in asociere cu nab-paclitaxel este indicat pentru
tratamentul cancerului mamar triplu negativ (TNBC) nerezecabil, local avansat sau metastazat, la pacienti adulti,
ale caror tumori prezinta o expresie a PD-L1 2 1% si care nu au primit tratament anterior cu chimioterapie pentru

boala metastatica.

Referinte bibliografice :
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2.0.M.S. Nr. 861/2014, actualizat.

3.H.G. Nr. 720/2008 republicatd

4.0.M.S. 564/2021, actualizat.
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