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1. DATE GENERALE

1.1. DCI: BENDAMUSTINUM

1.2. DC: RIBOVACT 2,5 mg/ml pulbere pentru concentrat pentru solutie perfuzabila
1.3 Cod ATC: LO1AA09

1.4. Data eliberarii APP : 17.10.2011

1.5. Detinatorul de APP : Astellas Pharma GmbH

1.6. Tip DCI: nou

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

Forma farmaceutica 2,5 mg/ml pulbere pentru concentrat pentru solutie
perfuzabila
Concentratia Flacoanele cu capacitatea de 26 ml contin clorhidrat de

bendamustina 25 mg
Flacoanele cu capacitatea de 60 ml contin clorhidrat de

bendamustina 100 mg

Calea de administrare Administrare intravenoasa dupa reconstituire si diluare

Mdrimea ambalajului Cutie cu 5 flacoane din sticla bruna cu capacitatea de 26 ml, cu
dop din cauciuc si capsa din aluminiu tip flip-off, a cate 25 mg
clorhidrat de bendamustina

Cutie cu 20 flacoane din sticla bruna cu capacitatea de 26 ml,
cu dop din cauciuc si capsa din aluminiu tip flip-off, a cate 25
mg clorhidrat de bendamustina

Cutie cu 5 flacoane din sticla bruna cu capacitatea de 60 ml, cu
dop din cauciuc si capsa din aluminiu tip flip-off, a cate 100 mg
clorhidrat de bendamustina
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1.8. Pret (RON)

Pretul cu amanuntul pe ambalaj

Flacoanele cu capacitatea de 26 ml contin clorhidrat de
bendamustina 25 mg in cutii a cate 5 flacoane 1662,80 RON

Flacoanele cu capacitatea de 26 ml contin clorhidrat de
bendamustina 25 mg in cutii a cate 20 flacoane 6231,72 RON

Flacoanele cu capacitatea de 60 ml contin clorhidrat de
bendamustina 100 mg in cutii cu 5 flacoane. 6205,95 RON

Pretul cu amanuntul pe unitatea

terapeutica

25mg - 311,586 RON
100mg- 1241,19 RON

1.9. Indicatia terapeutica si dozele de administrare conform RCP

Indicatie terapeutica

Doza zilnica
minima

Doza zilnica
maxima

Doza zilnica
medie (DDD)

Durata medie a
tratamentului
conform RCP

Tratament de prima linie in
leucemia limfatica cronica (Binet
stadiul B sau C), la pacientii la
care nu este indicata
chimioterapia care contine
fludarabina.

Clorhidrat de
bendamustina
100 mg/m?
suprafata
corporald in
zilele 15i 2; la
interval de 4
saptamani

Clorhidrat de
bendamustin
d 100 mg/m?
suprafata
corporald in
zilele 1si 2;
lainterval de
4 saptamani

Clorhidrat de
bendamustina
100 mg/m?
suprafata
corporalain
zilele 15i 2; la
interval de 4
saptamani

Durata
tratamentului
depinde de
raspunsul la
tratament; se
recomanda cel
putin 6 cicluri de
tratament la
intervale de 4
saptamani

2. EVALUARI HTA INTERNATIONALE

2.1.HAS

Medicamentul bendamustinum aduce un beneficiu terapeutic important fiind considerat terapie de

prima linie in leucemia limfatica cronica (Binet stadiul B sau C), la pacientii la care nu este indicata

chimioterapia care contine fludarabina.
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.2. NICE

aport pozitiv ca tratament de prima linie in leucemia limfatica cronicd (Binet stadiul B sau C), la
ntii la care nu este indicata chimioterapia care contine fludarabina (raport TA 216).

.3.SMC

endamustina a primit avizul pozitiv fara restrictii fata de RCP conform raportului NHS Scotland 694/11.
.3. IQWIG/GB-A.

u toate cda medicamentul a fost introdus pe piata la sfarsitul anului 2011, anul in care a inceput
area tehnologiilor medicale Tn Germania, nu exista raport de evaluare dar este inclus pe lista de

medicamente compensate.

3

. RAMBURSAREA MEDICAMENTULUI IN TARILE UNIUNII EUROPENE

Medicamentul este rambursat in 12 tari ale Uniunii Europene

4

P

. DATE PRIVIND COSTURILE MEDICAMENTULUI

entru analiza costurilor Tn leucemia limfatica cronica comparatorul ales de solicitant este

chlorambucilum. Chlorambucilum exista pe Lista cuprinzdnd denumirile comune internationale

cores

punzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau fara contributie personala, pe baza

de prescriptie medicald, in sistemul de asigurari sociale de sanatate, SUBLISTA C ,,DCl-uri corespunzatoare

medicamentelor de care beneficiaza asiguratii in regim de compensare 100%, SECTIUNEA C2 ,, DCl-uri

cores

punzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii inclusi in programele nationale de sanatate

cu scop curativ in tratamentul ambulatoriu si spitalicesc”, P3 ” Programul national de oncologie”

Optiunile terapeutice in mielomul multiplu sunt:

1.

2.

3.

4.

C

Fludarabinum
Cyclophosphamidum
Rituximabum ****
Chlorambucilum

onform ghidului ESMO pentru diagnosticul si tratamentul leucemiei limfatice cronice publicat in anul

2011, medicamentul bendamustinum se administreaza fin tratamentul LLC la pacientii cu comorbiditati

fara

defecte cromozomiale del (17). Standarul terapeutic pentru aceasta categorie de pacienti
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chlorambucilum. Alternativele terapeutice la chlorambucilum sunt fludarabinum+cyclophosphamidum sau
pentostatinum+cyclophosphamidum-+rituximabum.

Conform RCP bendamustina reprezintd prima linie in leucemia limfatica cronica (Binet stadiul B sau C),
la pacientii la care nu este indicata chimioterapia care contine fludarabina. Ghidul ESMO contrazice RCP
produsului si plaseaza bendamustina in tratamentul LLC (Binet stadiul B sau C) la pacientii cu comorbiditati
si fara defecte cromozomiale del (17), dar aici standarul terapeutic este chlorambucilum iar chimioterapia
care contine fludarabina reprezinta o alternativa terapeutica.

Chiar si in acest caz consideram ca solicitantul respecta OMS 861/2014 privind alegerea
comparatorului.

Bendamustina se administreaza in doze de 100 mg/mp in zilele 1 si 2 la interval de 4 saptamani, minim
6 cicluri terapeutice deci un numar minim de 12 administrari

Conform CANAMED, bendamustina se comercializeaza sub forma de :

e flacoanele cu capacitatea de 26 ml contin clorhidrat de bendamustina 25 mg in cutii a cate 5
flacoane 1662,80 RON => 332.56/flacon de 25 mg bendamustina

e Flacoanele cu capacitatea de 26 ml contin clorhidrat de bendamustina 25 mg in cutii a cate 20
flacoane 6231,72 RON => 311,59 RON/flacon de 25 mg bendamustina

e Flacoanele cu capacitatea de 60 ml contin clorhidrat de bendamustind 100 mg in cutii cu 5 flacoane.
6205,95 RON => 1241.19 RON/flacon de 100 mg bendamustina

Un adult cu o indltime medie de 175 cm si greutate corporala de 70 kg are o suprafata corporala de
1.85 mp si doza de bendamustina este 100 x 1.85 = 185 mg, deci un 2 flacoane de 100 mg pentru fiecare
administrare. Pretul pentru o singura administrare este de 2482,38 RON.

Pretul total al bendamustinei pentru 12 doze (corespunzatoare a 6 cicluri terapeutice) este 2482,38 x
12 =29.788,56 RON.

Chlorambucil (Leukeran — Aspen Pharma Trading Limited - Irlanda) se comercializeaza sub forma de
cutie x 1 flacon x 25 comprimate fillmate la un pret maximal cu TVA de 291,24 RON, ceea ce inseamna un
pret pe UT de 11,65 RON.

Chlorambucilum se administreaza in doza de 0.15 mg/kgc/zi. Pentru un adult de 70 kg, doza zilnica este
de 10.5 mg, ceea ce inseamna 5 comprimate filmate/zi. Pretul zilnic al chlorambucilului este 5 x 11,65 =
58,25 RON, cel saptamanal de 407,74 RON.



b MINISTERUL SANATATII
% AGENTIA NATIONALA A MEDICAMENTULUI SI A DISPOZITIVELOR MEDICALE
@ g Departamentul de Evaluare a Tehnologiilor Medicale

Str. Aviator Sanatescu Nr.48, Sector 1, 011478, Bucuresti

- 4™ Tel: +40-21.317.11.02
i J! Fax: +40-21.316.34.94

Ca sa avem aceeasi unitate de comparatie cu bendamustina care se administreaza 6 cicluri la interval de
4 saptamani, pretul chlorambucilului pentru 24 de saptamani este 24 x 407,74 = 9768 RON.

Comparand costurile celor doua terapii, bendamustina aduce o cheltuialad suplimentara de aproape trei
ori mai mare fata de chlorambucil.

5. PUNCTAIJ

Criterii de evaluare Punctaj Total

1. Evaluari HTA internationale
1.1.HAS - BT 1 - major/important 15
1.2. NICE/SMC — aviz pozitiv fara

- 15
restrictii 15
1.3 IQWIG/GB-A - nu exista
raport
2. Statutul de compensare al
DCI in statele membre ale UE — 20 20
12 tari
3. Costurile terapiei —genereaza
cheltuieli mai mari cu cel putin
5% fata de comparator din
bugetul anului in care se face
evaluarea alocat
medicamentelor
TOTAL PUNCTAJ 35 PUNCTE

6. CONCLUzII

Conform OMS 861/2014, DCI Bendamustinum nu intruneste punctajul de 60 puncte pentru
admiterea cel putin conditionata in Lista cuprinzand denumirile comune internationale corespunzatoare
medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau fara contributie personald, pe baza de prescriptie
medicala, in sistemul de asigurari sociale de sanatate.

Sef DETM

Dr. Vlad Negulescu
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