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RAPORT DE EVALUARE A TEHNOLOGIILOR MEDICALE

DCI: COMBINATII (CARVEDILOLUM+IVABRADINUM)

INDICATIA: indicat ca terapie de substitutie la pacienti adulti cu ritm sinusal normal, a
caror afectiune este deja controlata cu ivabradina si carvedilol administrate separate, in
doze similare, pentru:

%+ tratamentul simptomatic al anginei pectorale cronice stabile la pacienti cu boal3
coronariana

4+ tratamentul insuficientei cardiace cronice (clasa lI-IV NYHA) cu disfunctie

sistolica.
Data depunerii dosarului 26.04.2018
Numar dosar 24504
Analiza de minimizare a costurilor
T
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1. DATE GENERALE

1.1. DCI: Combinatii (Carvedilolum + lvabradinum)

1.2. DC: Carivalan comprimate filmate 6,25 mg/5 mg; 6,25 mg/7,5 mg; 12,5 mg/5 mg; 12,5 mg/7,5 mg; 25 mg/5 mg;
25 mg/7,5 mg;

1.3 Cod ATC: CO7FX06

1.4. Data eliberarii APP: 08.03.2017

1.5. Detinatorul APP: Les Laboratoires Servier

1.6. Tip DCI: asocieri de doua sau mai multe DCl-uri

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

Forma farmaceutica comprimate filmate

Concentratia 6,25 mg/5 mg; 6,25 mg/7,5 mg; 12,5 mg/5 mg; 12,5 mg/7,5 mg; 25
mg/5 mg; 25 mg/7,5 mg;
Calea de administrare Orala
Marimea ambalajului Blistere din PVC-PVDC/Al ambalate in cutii de carton: Cutie cu blister
tip calendar PVC-PVDC/AIl x 56 comprimate filmate

1.8. Pret conform Ordinului ministrului sanatatii nr. 1468 din 21 noiembrie 2018

Pretul cu amanuntul pe ambalaj
Carivalan 6,25 mg/5mg 113,57 RON
Carivalan 6,25 mg/7,5mg 113,57 RON
Carivalan 12,5 mg/5mg 117,54 RON

Carivalan 12,5 mg/7,5mg 117,54 RON
Carivalan 25 mg/5mg 119,24 RON
Carivalan 25 mg/7,5mg 119,24 RON

Pretul cu amanuntul pe unitatea terapeutica
Carivalan 6,25 mg/5mg 2,02 RON
Carivalan 6,25 mg/7,5mg 2,02 RON
Carivalan 12,5 mg/5mg 2,09 RON
Carivalan 12,5 mg/7,5mg 2,09 RON
Carivalan 25 mg/5mg 2,12 RON
Carivalan 25 mg/7,5mg 2,12 RON
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1.9. Indicatia terapeutica si doza de administrare conform RCP Carivalan comprimate filmate 6,25 mg/5 mg; 6,25
mg/7,5 mg; 12,5 mg/5 mg; 12,5 mg/7,5 mg; 25 mg/5 mg; 25 mg/7,5 mg;:

Indicatie terapeutica Doza recomandata Durata medie a
tratamentului conform

RCP

indicat ca terapie de substitutie la Doza recomandata de Carivalan este un Tratament cronic
pacienti adulti cu ritm sinusal comprimat de doua ori pe zi, o data dimineata si o
normal, a caror afectiune este data seara.

deja controlata cu ivabradina si

carvedilol administrate separate,

in doze similare, pentru: -

tratamentul  simptomatic  al

anginei pectorale cronice stabile

la pacienti cu boala coronariana -

tratamentul insuficientei cardiace

cronice (clasa II-IV NYHA) cu

disfunctie sistolica.

» Grupe speciale de pacienti
Insuficientd renald
La pacientii cu insuficienta renald si clearance-ul creatininei mai mare de 15 ml/min si TA sistolicd > 100
mmHg nu este necesara ajustarea dozei. Nu sunt disponibile date la pacienti cu clearance-ul creatininei mai mic de
15 ml/min. Carivalan trebuie utilizat cu precautie la pacienti cu clearance-ul creatininei mai mic de 15 ml/min. Se
recomandad monitorizarea functiei renale la pacientii cu insuficienta cardiaca cronica si TA sistolica < 100 mmHg.

Insuficientd hepaticd
Poate fi necesara ajustarea dozei la pacientii cu insuficienta hepatica usoara spre moderata. Se recomanda
precautie atunci cand se administreaza la pacienti cu insuficienta hepatica moderata. Carivalan este contraindicat la
pacientii cu insuficientd hepatica severa.

Vérstnici
Carivalan poate fi administrat cu precautie la pacientii varstnici.

Copii si adolescenti
Siguranta si eficacitatea Carivalan la copii si adolescenti nu au fost stabilite. Nu sunt disponibile date pentru
Carivalan.
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2. ANALIZA DE MINIMIZARE A COSTURILOR

Conform O.M.S. nr. 861/2014, cu modificarile si completarile ulterioare, in cazul combinatiilor cu doze fixe in

care componentele sunt deja incluse in Listd, se prezinta doar analiza de minimizare a costurilor, in care

costurile/doza zilnica recomandata (DDD anuale) sunt comparate cu costurile/DDD anuale, luate separat pentru

componentele combinatiei. Combinatia va fi inclusa in Lista medicamentelor compensate in cazul in care

costurile anuale sunt mai mici sau cel mult egale cu suma costurilor anuale ale componentelor luate separat.

Tabel 1: Medicamentele utilizate pentru compararea costului anual al tratamentului cu Carivalan — Carvedilol 6,25

mg
DCI DC Firma Conc./UT Pret maximal cu Costul anual al
TVA/UT terapiei
Carvedilol CARVEDILOL AUROBINDO 6.25 mg 0.18 lei 131,04 lei
AUROBINDO PHARMA (0.18x2x7x52)
(MALTA) LIMITED
- MALTA
Carvedilol CARVEDILOL LPH LABORMED 6.25 mg 0.25 lei 182 lei
PHARMA SA - (0.25x2x7x52)
ROMANIA
Carvedilol GLADYCOR 6,25 mg 6.25 mg 0.19 lei 138,32
ANTIBIOTICE SA - (0.19x2x7x52)
ROMANIA
Carvedilol CARVEDILOL SLAVIA SLAVIA PHARM 6.25 mg 0.25 lei
SRL - ROMANIA 182 lei
(0.25x2x7x52)
Carvedilol TALLITON 6,25 mg EGIS 6.25 mg 0.17 lei 123,76 lei
PHARMACEUTICAL (0.17x2x7x52)
S PLC - UNGARIA
Carvedilol DILATREND® 6,25 mg ROCHE ROMANIA 6.25 mg 0.17 lei 123,76 lei
SRL - ROMANIA (0.17x2x7x52)
Carvedilol CORYOLR KRKA D.D. - 6.25 mg 0.19 lei
SLOVENIA 138,32
(0.19x2x7x52)
Carvedilol CARVEDILOL SANDOZ 6.25 mg 0.19 lei 138,32
HEXAL AG - (0.19x2x7x52)
GERMANIA
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Tabel 2: Medicamentele utilizate pentru compararea costului anual al tratamentului cu Carivalan — Carvedilol 12,5
mg:

DCI DC Firma Conc./UT Pret maximal cu Costul anual al
TVA/UT terapiei
Carvedilol CARVEDILOL AUROBINDO 12.5mg 0.26 lei 189.28 lei
AUROBINDO PHARMA (0.26x2x7x52)
(MALTA) LIMITED
- MALTA
Carvedilol CARVEDILOL LPH LABORMED 12.5mg 0.48 lei 349.44 lei
PHARMA SA -
ROMANIA (0.48x2x7x52)
Carvedilol GLADYCOR 12,5 mg 12.5 mg 0.40 lei 291.2 lei
ANTIBIOTICE SA - (0.40x2x7x52)
ROMANIA
Carvedilol CARVEDILOL SLAVIA SLAVIA PHARM 12.5mg 0.48 lei
SRL - ROMANIA 349.44 lei
(0.48x2x7x52)
Carvedilol DILATREND® 12,5 mg ROCHE ROMANIA 12.5 mg 0.37 lei 269.36 lei
SRL - ROMANIA (0.37x2x7x52)
Carvedilol TALLITONR 12,5 mg EGIS 12.5mg 0.29 lei 211.12 lei
PHARMACEUTICAL (0.29x2x7x52)
S PLC - UNGARIA
Carvedilol CORYOL KRKA D.D. - 12.5 mg 0.27 lei
SLOVENIA 196.56 lei

(0.27x2x7x52)

Carvedilol CARVEDILOL SANDOZ 12.5 mg 0.19 lei 138,32 lei
HEXAL AG - (0.19x2x7x52)
GERMANIA

Tabel 3: Medicamentele utilizate pentru compararea costului anual al tratamentului cu Carivalan — Carvedilol 25
mg:

DCI DC Firma Conc./UT Pret maximal cu Costul anual al
TVA/UT terapiei
Carvedilol CARVEDILOL AUROBINDO 25 mg 0.29 lei 211.12 lei
AUROBINDO PHARMA (0.29x2x7x52)

(MALTA) LIMITED
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- MALTA
Carvedilol CARVEDILOL LPH LABORMED
PHARMA SA -
ROMANIA
Carvedilol GLADYCOR 25 mg
ANTIBIOTICE SA -
ROMANIA
Carvedilol CARVEDILOL SLAVIA SLAVIA PHARM
SRL - ROMANIA
Carvedilol DILATREND® 25 mg ROCHE ROMANIA
SRL - ROMANIA
Carvedilol TALLITON R 25 mg EGIS
PHARMACEUTICAL
S PLC - UNGARIA
Carvedilol CORYOL KRKA D.D. -
SLOVENIA
Carvedilol CARVEDILOL SANDOZ
HEXAL AG -
GERMANIA
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25 mg 0.63 lei 458.64 lei
(0.63x2x7x52)
25 mg 0.55 lei 400.40 lei
(0.55x2x7x52)
25 mg 0.57 lei 414.96 lei
(0.57x2x7x52)
25 mg 0.41 lei 298.48 lei
(0.41x2x7x52)
25 mg 0.55 lei 400.40 lei
(0.55x2x7x52)
25 mg 0.37 lei 269.36 lei
(0.37x2x7x52)
25 mg 0.33 lei 240.24 lei
(0.33x2x7x52)

Tabel 4: Medicamentele utilizate pentru compararea costului anual al tratamentului cu Carivalan — Ivabradina 5

mg:
DCI DC Firma
IVABRADINUM CORLENTOR LES
LABORATOIRES
SERVIER -
FRANTA
IVABRADINUM BIXEBRA
KRKA DD NOVO
MESTO -
SLOVENIA
TERAPIA SA -
ROMANIA
ACCORD
HEALTHCARE
LIMITED - MAREA

BRITANIE

IVABRADINUM FELOCORD

IVABRADINUM IVABRADINA

ACCORD

Conc./UT Pret maximal cu Costul anual al

TVA/UT terapiei

5 mg 1.88 lei 1368.64
(1.88x2x7x52)

5mg 1.38 lei 1004.64
(1.38x2x7x52)

5 mg 1.38 lei 1004.64
(1.38x2x7x52)

5mg 2.70 lei 1965.6

(2.70x2x7x52)
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Tabel 5: Medicamentele utilizate pentru compararea costului anual al tratamentului cu Carivalan — Ilvabradina 7,5
mg:

DCI DC Firma Conc./UT Pret maximal cu Costul anual al
TVA/UT terapiei
IVABRADINUM CORLENTOR LES 7,5 mg 1.88 lei 1368.64
LABORATOIRES (1.88x2x7x52)
SERVIER -
FRANTA
IVABRADINUM BIXEBRA 7,5 mg 1.74 lei 1266.72
KRKA DD NOVO (1.74x2x7x52)
MESTO -
SLOVENIA
IVABRADINUM FELOCORD TERAPIA SA - 7,5 mg 1.74 lei 1266.72
ROMANIA (1.74x2x7x52)
IVABRADINUM IVABRADINA ACCORD 7,5 mg 2.61 lei 1900.08
ACCORD HEALTHCARE (2.61x2x7x52)
LIMITED - MAREA
BRITANIE
IVABRADINUM IVABRADINA AUROBINDO 7.5mg 1.77 lei 1288.56
AUROBINDO 7.5 mg PHARMA (1.77x2x7x52)
ROMANIA SRL -
ROMANIA

N

Conform Ordinului ministrului sanat&tii cu nr. 861 din iulie 2014 actualizat: ,, In cazul combinatiilor cu doze
fixe in care componentele sunt deja incluse in Listd, se prezintd doar analiza de minimizare a costurilor, in care
costurile/doza zilnicd recomandatd (DDD anuale)* sunt comparate cu costurile/DDD anuale, luate separat pentru
componentele combinatiei. Combinatia se va introduce in Listd numai in conditia in care costurile/DDD anuale ale
acesteia sunt mai mici sau cel mult egale cu suma costurilor/DDD anuale ale componentelor luate separat. {...)
Costul/Doza zilnicd recomandatd (DDD anuale) - 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, in functie de dozele si durata administrdrii prevdzute in RCP, pentru un an calendaristic. Costul/Doza
Zilnicd recomandatd (DDD anuale) se face pentru aceeasi concentratie, formd farmaceuticd sau cale de
administrare a DCl, iar, in cazul in care existd pe piatd atdt medicamentul inovator, cdt si genericele pentru
componentele combinatiei fixe, suma costurilor/DDD anuale ale componentelor luate separat se face la nivelul
medicamentelor generice cu cele mai mici preturi cu amdanuntul maximal cu TVA prezente in Catalogul national al

preturilor medicamentelor de uz uman, aprobat la data evaludrii’

Conform Ordinului ministrului sanatatii cu nr. 1468 din noiembrie 2018 actualizat medicamentele
corespunzatoare monocomponentelor combinatiei evaluate care au pretul cu amanuntul maximal cu TVA cel
mai mic sunt:

1. Talliton 6,25 Mg (DCI Carvedilolum) comercializat in cutie x 1 flacon din sticld bruna x 30 comprimate, cu un
pret cu amanuntul maximal cu TVA de 5.30 lei.
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2. Carvedilol Sandoz 12.5 mg comercializat in cutie x 3 blistere PVC-PVDC/AI x 10 comprimate , cu un pret cu
amanuntul maximal cu TVA de 8.77lei.

3. Carvedilol Aurobindo 25 mg comercializat in cutie x blistere PVC-PE-PVDC/AIl x 28 comprimate filmate, cu un
pret cu amanuntul maximal cu TVA de 8.12lei.

4. Felocord TERAPIA SA — ROMANIA 5 mg comercializat in cutie cu blist. tip calendar OPA-AI-PVC/Al x 56
comprimate filmate cu un pret cu amanuntul maximal cu TVA de 77.66 lei.

5. Felocord TERAPIA SA — ROMANIA 7,5 mg comercializat in cutie cu blist. tip calendar OPA-AI-PVC/Al x 56
comprimate filmate cu un pret cu amanuntul maximal cu TVA de 97.88 lei.

Indicatiile mentionate Tn RCP Talliton 6,25 mg sunt: , Tratamentul hipertensiunii arteriale esentiale. Tratamentul
anginei pectorale cronice stabile. Tratamentul insuficientei cardiace cronice”.
Indicatiile mentionate in RCP Carvedilol Aurobindo 25 mg sunt: ,Hipertensiune arteriala esentiald. Angina
pectorala cronica stabild. Tratament adjuvant in insuficienta cardiaca stabila cronica, moderata pana la severa”.
Indicatiile mentionate in RCP Felocord TERAPIA SA sunt :
e  la adulti care au intoleranta sau contraindicatie la beta-blocante
e in asociere cu beta-blocante la pacienti insuficient controlati cu o doza optima de beta-blocant.

in Hotdrdrea de Guvern nr. 720/2008 cu modificirile si completdrile ulterioare, cele 3 DCI aferente

monocomponentelor combinatiei evaluate sunt incluse:

P Carvedilolum - sublista A, DCl-uri corespunzitoare medicamentelor de care beneficiazd asiguratii in
tratamentul ambulatoriu Tn regim de compensare 90% din pretul de referinta, pozitia 47 si in sublista C, DCI-
uri corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii in regim de compensare 100%, Sectiunea
C1, DCl-uri corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii in tratamentul ambulatoriu al unor
grupe de boli in regim de compensare 100% din pretul de referinta, in G1 Insuficienta cardiaca cronica (clasa lll
sau IV NYHA), pozitia 9.

P Ivabradinum**- SUBLISTA B, DCl-uri corespunzitoare medicamentelor de care beneficiazd asiguratii in
tratamentul ambulatoriu Tn regim de compensare 50% din pretul de referinta, pozitia 27.

Cost terapie combinata Carivalan comprimate filmate 6,25 mg/5 mg /UT este 2.028 lei. Costul terapiei/ an cu Carivalan
comprimate filmate 6,25 mg/5 mg este de 1476.38 lei (2.028x2x7x52).
Cost terapie asociata este 1137.13 lei (0.176x2x7x52+1.386x2x7x52).

Cost terapie combinata Carivalan comprimate filmate 6,25 mg/7,5 mg; /UT este 2.028 lei. Costul terapiei/ an cu
Carivalan comprimate filmate 6,25 mg/7,5 mg este de 1476.38 lei (2.028x2x7x52).
Cost terapie asociata este de 1399.94 (0.176x2x7x52+1.747x2x7x52).

Cost terapie combinata Carivalan comprimate filmate 12,5 mg/5 mg /UT este 2.098 lei. Costul terapiei/ an cu
Carivalan comprimate filmate 12,5 mg/5 mg este de 1527.34 lei (2.098x2x7x52).
Cost terapie asociata este de 1221.57 lei (0.292x2x7x52+1.386x2x7x52).

Cost terapie combinata Carivalan comprimate filmate 12,5 mg/7,5 mg /UT este 2.098 lei. Costul terapiei/ an cu
Carivalan comprimate filmate 12,5 mg/7,5 mg este de 1527.34 lei (2.098x2x7x52).
Cost terapie asociata este de 1484.38 lei (0.292x2x7x52+1.747x2x7x52).

N
T __ .
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Cost terapie combinata Carivalan comprimate filmate 25 mg/5 mg /UT este 2.129 lei. Costul terapiei/ an cu Carivalan
comprimate filmate 25 mg/5 mg este de 1549.91 lei (2.129x2x7x52).
Cost terapie asociata este de 1220.12 lei (0.29x2x7x52+1.386x2x7x52).

Cost terapie combinata Carivalan comprimate filmate 25 mg/7,5 mg /UT este 2.129 lei. Costul terapiei/ an cu Carivalan
comprimate filmate 25 mg/7,5 mg este de 1549.91 lei (2.129x2x7x52).
Cost terapie asociata este de 1482.93 lei (0.29x2x7x52+1.747x2x7x52).

3. CONCLUZIE

Analiza de minimizare a costurilor releva un cost al terapiei cu Carivalan comprimate filmate mai mare fata

de costurile luate separat pentru componentele combinatiei. Prin urmare, nu sunt intrunite conditiile admiterii

tehnologiei evaluate in Lista care cuprinde denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor de

care beneficiaza asiguratii, cu sau fara contributie personala, pe baza de prescriptie medicala, in sistemul de asigurari
sociale de sanatate.

Data finalizarii dosar: 16.10.2019

Director DETM
Dr. Farm. Pr. Felicia Ciulu-Costinescu



