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1. DATE GENERALE
1.1 DCI: PACLITAXELUM
1.2 Cod ATC: LO1CDO1
1.3 Indicatiile terapeutice:
e Carcinom mamar: ca terapie adjuvanta, paclitaxel este indicat pentru tratamentul pacientilor cu
carcinom mamar cu afectare ganglionara, dupa terapia cu o antraciclina si ciclofosfamida (AC). Tratamentul

adjuvant cu paclitaxel trebuie privit ca o alternativa la terapia extinsa cu AC.
- Paclitaxel este indicat pentru tratamentul initial al neoplasmului mamar avansat local sau cu

metastaze, fie Tn asociere cu o antraciclina la pacientii la care terapia cu antracicline este adecvata, fie in
asociere cu trastuzumab la pacientii care prezintd o exprimare in exces a HER-2 (receptorul 2 pentru

factorul de crestere epidermal) de grad 3+, determinat prin imunohistochimie si pentru care tratamentul cu
o0 antraciclind nu este adecvat

- Tn monoterapie, paclitaxel este indicat pentru tratamentul carcinomului mamar metastazat, la
pacientii la care terapia standard cu antracicline a esuat sau nu sunt candidati pentru aceasta terapie.

e Carcinom ovarian: in chimioterapia de prima linie a cancerului ovarian, paclitaxel este indicat in

asociere cu cisplatina sau carboplatina, pentru tratamentul pacientelor cu carcinom ovarian avansat sau
afectiune reziduald (> 1 cm), dupd laparotomia initiald. Tn chimioterapia de linia a doua a cancerului

ovarian, paclitaxel este indicat pentru tratamentul carcinomului ovarian metastazat, dupa esecul terapiei
standard cu compusi de platina.

e Carcinom pulmonar avansat altul decat cel cu celule mici: Paclitaxel, in asociere cu cisplatina, este
indicat pentru tratamentul carcinomului pulmonar altul decat cel cu celule mici (NSCLC), la pacientii care nu
sunt candidati pentru o potentiala interventie chirurgicala curativa si/sau radioterapie.

1.4 — Compensare actuala in baza:

HG 720/2008: Sublista C ,,DCI-uri corespunzdtoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii in
regim de compensare 100%", Sectiunea C2 ,DCl-uri corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaz3
asiguratii inclusi Tn programele nationale de sanatate cu scop curativ in tratamentul ambulatoriu si
spitalicesc”—P3: Programul national de oncologie, pozitia 25

Recomandarilor Ordinului MS si CNAS 1301/500/2008 Partea a ll-a revizuit, in vigoare din 16 noiembrie
2015, pentru aprobarea protocoalelor terapeutice privind prescrierea medicamentelor aferente
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denumirilor comune internationale prevazute in Lista care cuprinde denumirile comune internationale
corespunzdtoare medicamentelor de care beneficiazd asiguratii, cu sau fdrda contributie personald, pe bazd
de prescriptie medicald, in sistemul de asigurdri sociale de sdndtate, aprobata prin Hotararea Guvernului nr.
720/2008.

1.5 Denumire comerciala (DC), Detinator al Autorizatiei de Punere pe Piata (DAPP), Forma
farmaceuticd si Concentratia medicamentului, Pretul cu amanuntul maximal cu TVA/Unitatea
terapeutica, conform CANAMED editia 28 aprilie 2016.

Pret/Unitate
Nr DC DAPP Statut Forma Concentratie . B
terapeutica (lei)
. PACLITAXEL  |ACCORD ) PULB. PT. SOL . w014
ACCORD 6mg/ml HEALTHCARE generic PERE. mg/m ,
LIMITED - MAREA
, PACLITAXEL  |ACCORD ) CONC. PT. SOL 6/ 1286
ACCORD 6mg/ml | HEALTHCARE generic PERF. me/mi !
LIMITED - MAREA
s PACLITAXEL ~[ACCORD ) CONC. PT. SOL. 6/ 16061
ACCORD 6mg/ml HEALTHCARE generic PERE. mg/m ,
LIMITED - MAREA
. PACLTAXEL |EBEWE ) CONC. PT. SOL 6/ w257
EBEWE 6mg/ml | PHARMAGES. generic PERF. me/m ’
M.BH. NFG. KG-
. PACLITAXEL  |EBEWE ) CONC. PT. SOL 6/ 785
EBEWE 6mg/ml | PHARMAGES. generic PERF. me/m ’
M.BH. NFG. KG -
. PACLTAXEL |EBEWE ) CONC. PT. SOL 6/ w80
EBEWE 6mg/ml | PHARMAGES. generic PERF. me/m
M.BH. NFG. KG -
, PACLITAXEL |EBEWE ) CONC. PT. SOL. . 45796
EBEWE 6mg/ml PHARMAGES. generic PERE. mg/m ;
M.BH. NFG. KG -
o | PAcuTaxeLkaB FRESENIUS  KABI A CONC. PT. SOL. 6m/ml 4257
sme/ml ROMANIA  SRL- generic DERE. mg/m :
ROMANIA
5 | PAcumaxeLkaB FRESENIUS  KABI ) CONC. PT. SOL 6/ 286
sme/ml ROMANIA SRL - generic PERE. mg/m :
ROMANIA
1o | PACuTAXEL KaBI FRESENIUS  KABI A CONC. PT. SOL. 6me/ml 1974
sme/ml ROMANIA  SRL- generic DERF. mg/m ;
ROMANIA
L | PAcumareL kB FRESENIUS  KABI ) CONC. PT. SOL 6/ 104000
smg/ml ROMANIA  SRL- generic PERE. me/m S
ROMANIA
ACTAVIS SRL - ) CONC. PT. SOL.
12 SINDAXEL ROMANIA generic PERF 6mg/ml 669,58
ACTAVIS SRL - CONC. PT. SOL
13 SINDAXEL ROMANIA generic PERE 6mg/ml 381,84
» SINDAXEL® | ACTAVIS SRL- ) CONC.PT.SOL | (e 7mi 13266
100mg/16.67ml | ROMANIA generic PERF. me/mi-26.67m '
. SINDAXELe | ACTAVIS SRL- ) CONCPT.SOL | 0 o ami 0647
260mg/43.33m| | RFOMANIA generic PERF. me/mi-43.33m '
6 SINDAXELe  |ACTAVIS SRL- ) CONC.PT.SOL | 4257
30mg/smi | ROMANIA generic PERF. me/mi->m '
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CRITERII DE EMITERE A DECIZIEI PENTRU ELIMINAREA/ADAUGAREA NOTARII CU (*), (**), (***) SAU
(****).

Conform ordinului 861/2014, anexa 2, lit. B, pct.7, criteriile in baza carora se poate realiza eliminarea
notarii cu (**) a unei DCI deja compensate sunt:
a) Medicamente corespunzatoare unor DCI-uri deja compensate si considerate standard terapeutic (prima

linie de tratament ) in Ghidurile europene si internationale in vigoare;

b) Medicamente corespunzatoare unor DCl-uri deja compensate care se adreseazd unei patologii extrem

de grave (amenintatoare de viatd/ supravietuire limitata);

Medicamente corespunzatoare unor DCI-uri deja compensate la care a expirat perioada de protectie a

(]
—

patentului si a fost inregistrat un generic sau un biosimilar;

d) Tncheierea de contracte de tip cost-volum, cost — volum — rezultat pentru facilitarea accesului rapid al
pacientilor la alternative de tratament (stabilirea profilului pacientului tinta, stabilirea numarului maxim
de pacienti care pot fi tratati si perioada pentru care se asigura tratamentul).

a) Medicamente corespunzatoare unor DCl-uri deja compensate si considerate standard terapeutic
(prima linie de tratament ) in Ghidurile europene si internationale in vigoare;

eCarcinom mamar: (F. Cardoso, ESO-ESMO-Advanced Breast Cancer, 2014)
Paclitaxel este indicat pentru tratamentul initial al neoplasmului mamar avansat local sau cu metastaze,

fie in asociere cu o antraciclina la pacientii la care terapia cu antracicline este adecvata, fie in asociere cu

trastuzumab la pacientii care prezintd o exprimare in exces a HER-2 (receptorul 2 pentru factorul de
crestere epidermal) de grad 3+, determinat prin imunohistochimie si pentru care tratamentul cu o
antraciclinad nu este adecvat.

in studiile a fost observatd o imbunététire clinic si statistic semnificativa in supravietuirea fird progresie
(SFP), mediana SFP a inregistrat o crestere de pand la 5,6 luni (RR 0,421 (p < 0,0001, IT 95% 0,343; 0,516))
pentru bevacizumab administrat in asociere cu paclitaxel comparativ cu paclitaxel in monoterapie.

Desi taxanii pot fi utilizati ca terapie de prima linie, acestia nu au demonstrat beneficii superioare fata
de antracicline in cadrul unei metaanalize desfasurate pe o populatie de paciente care in majoritate nu
fusesera tratate in trecut cu taxani, ci cu antracicline. La selectarea agentului citotoxic, se vor lua in
considerare considerentele privind toxicitatea si preferintele pacientelor (in special dorinta de a evita
alopecia)

eCarcinom ovarian: in_chimioterapia de prima linie a cancerului ovarian, paclitaxel este indicat in

asociere cu cisplatina sau carboplatina, pentru tratamentul pacientelor cu carcinom ovarian avansat sau
afectiune reziduala (> 1 cm), dupa laparotomia initiala.

eCarcinom bronho-pulmonar: (Novello S. Metastatic Non-Small-Cell Lung Cancer: ESMO Clinical Practice
Guidelines, 2016)



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4176456/
http://www.esmo.org/Guidelines/Lung-and-Chest-Tumours/Metastatic-Non-Small-Cell-Lung-Cancer
http://www.esmo.org/Guidelines/Lung-and-Chest-Tumours/Metastatic-Non-Small-Cell-Lung-Cancer
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Anual sunt diagnosticate peste 1 milion de cazuri noi de cancer pulmonar (din care 80% sunt forme
de cancer pulmonar altul decat cel cu celule mici) si aproximativ 1 milion de decese. Reprezinta 13% dintre
formele diagnosticate de cancer bat se afla pe primul loc ca mortalitate in tarile industrializate. Cele mai
comune histologii sunt carcinoma al celulelor scuamoase (30-35%), adenocarcinom (40-45%) si cancer cu
cellule mari (<10%).

n practica clinicd un numar mare de pacienti cu neoplasm pulmonar altul decat cu celule mici sunt
diagnosticati intr-un stadiu avansat al bolii (aproximativ 30% local avansat si 40% metastazat) iar 25-30%
intr-un stadiu incipient. Patologia are o prognoza slaba. Rata supravietuirii pentru 5 ani este de numai 15%.

Cercetarea din ultimele decenii a demonstrat ca tratamentul chimioterapic in asociere cu alte optiuni
terapeutice inovatoare este foarte importanta in NSCLC.

Paclitaxel, Tn asociere cu cisplatina, este indicat pentru tratamentul carcinomului pulmonar altul
decat cel cu celule mici (NSCLC), la pacientii care nu sunt candidati pentru o potentiald interventie
chirurgicala curativa si/sau radioterapie. Tratamentul cu bevacizumab in combinatie cu un regim pe baza de
paclitaxel-carboplatind poate fi recomandat pacientilor cu NSCLC cu aspect histologic nescuamos si SP 0-1
dupa excluderea contraindicatiilor(l,A) ca si tratamentul de linia intai.

b) Medicamente corespunzatoare unor DCl-uri deja compensate care se adreseaza unei patologii extrem
de grave (amenintatoare de viata/ supravietuire limitata)
Da.

eCarcinom mamar eCarcinom ovarian eCarcinom bronho-pulmonar

¢) Medicamente corespunzatoare unor DCl-uri deja compensate la care a expirat perioada de protectie a
patentului si a fost inregistrat un generic sau un biosimilar;
Da.

Toate DC —urile disponibile pentru DCI-ul Paclitaxelum sunt medicamente generice . Acestea au fost listate
in tabelul de la pagina 4.

d) Incheierea de contracte de tip cost-volum, cost — volum — rezultat pentru facilitarea accesului rapid al

pacientilor la alternative de tratament
Nu e cazul

3. COSTUL TERAPIEI
Calculul anual al terapiei se va face pe baza denumirii comerciale care prezinta cel mai mic pret.

Conform informatiilor de pe site-ul WHO/ATC/DDD Index, doza zilnica medie (DDD) pentru DCI Paclitaxelum
nu este listata.



http://www.whocc.no/atc_ddd_index/?code=L01CD01
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Pentru stabilirea costurilor de tratament, s-au extras din CANAMED urmatoarele concentratii de Paclitaxel
(Accord Healthcare):

Flacon paclitaxel 5 ml (corespunzator la paclitaxel 30 mg) — pret cu amanuntul maximal cu TVA inclus 39,14
lei

Flacon paclitaxel 16,7 ml (corespunzator la paclitaxel 100 mg) — pret cu amanuntul maximal cu TVA inclus
72,86 lei

Flacon paclitaxel 50 ml (corespunzator la paclitaxel 300 mg) — pret cu amanuntul maximal cu TVA inclus
160,61 lei

Paclitaxel este utilizat pentru urmatoarele indicatii:

Carcinom ovarian: in chimioterapia de prima linie a cancerului ovarian, Paclitaxel Accord este indicat pentru
tratamentul pacientelor cu carcinom ovarian avansat sau afectiune reziduala (> 1 cm), dupa laparotomia
initiald, Tn asociere cu cisplatind. in chimioterapia de linia a doua a cancerului ovarian, Paclitaxel Accord este
indicat pentru tratamentul carcinomului ovarian metastazat, dupa esecul terapiei standard cu compusi de
platina.

Chimioterapie de prima linie a carcinomului ovarian: desi se fac investigatii si asupra altor scheme de
administrare, se recomandd o asociere de paclitaxel si cisplatind. Tn functie de durata perfuziei, se
recomandd doua doze diferite de paclitaxel:

1. paclitaxel 175 mg/m2 administrat intravenos in decurs de 3 ore, urmat de cisplatind in doza de 75
mg/m2 la fiecare trei sdptdmani. in aceste conditii, costul terapiei cu Paclitaxel, timp de 1 an (52
saptamani), este de 3.595,50 lei [(160,61 lei + 39,14 lei) x 18 cicluri la 3 saptamanil.

sau

2. paclitaxel 135 mg/m2 sub forma unei perfuzii intravenoase cu durata de 24 de ore, urmat de
cisplatind 75 mg/m2 , la fiecare trei saptdmani. In aceste conditii, costul terapiei cu Paclitaxel, timp
de 1 an (52 saptamani), este de 2890,98 lei (160,61 lei x 18 cicluri la 3 saptamani].

Chimioterapie de linia a doua a carcinomului ovarian: doza recomandata de paclitaxel este de 175 mg/m2,
administrata in decurs de 3 ore, la fiecare 3 saptamani.

n aceste conditii, costul terapiei cu Paclitaxel, timp de 1 an (52 sdptdmani), este de 3.595,50 lei [(160,61 lei
+ 39,14 lei) x 18 cicluri la 3 saptamani].
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Chimioterapie adjuvanta in carcinomul de sdn: doza recomandatad de paclitaxel este de 175 mg/m2,
administrata in decurs de 3 ore, la fiecare 3 saptamani, pentru patru cicluri terapeutice, aplicata dupa
terapia cu AC.

n aceste conditii, costul terapiei cu Paclitaxel, timp de 12 s3ptdmani, este de 799 lei [(160,61 lei + 39,14 lei)
x 4 cicluri la 3 saptamanil.

Chimioterapie de prima linie a carcinomului de san: cand este utilizat in asociere cu doxorubicinad (50
mg/m2), paclitaxel trebuie administrat la 24 de ore dupa doxorubicind. Doza recomandata de paclitaxel
este de 220 mg/m2 , administratd intravenos in decurs de 3 ore, la fiecare 3 sdptdmani. Tn aceste conditii,
costul terapiei cu Paclitaxel, timp de 1 an (52 saptamani), este de 4.202,46 lei [(160,61 lei + 72,86 lei) x 18
cicluri la 3 saptamani].

Cand este utilizat Tn asociere cu trastuzumab, doza recomandatd de paclitaxel este de 175 mg/m2,
administrata intravenos in decurs de 3 ore, la fiecare 3 saptamani. Perfuzia de paclitaxel poate fi initiata in
ziua urmatoare dupa administrarea primei doze de trastuzumab sau imediat dupa dozele ulterioare de
trastuzumab, dacd doza anterioard de trastuzumab a fost bine tolerata. Tn aceste conditii, costul terapiei cu
Paclitaxel, timp de 1 an (52 sdaptamani), este de 3.595,50 lei [(160,61 lei + 39,14 lei) x 18 cicluri la 3
saptamanil.

Chimioterapie de linia a doua a carcinomului de sdn: doza recomandata de paclitaxel este de 175 mg/m2 ,
administratd intravenos in decurs de 3 ore, la fiecare 3 sdptdmani. In aceste conditii, costul terapiei cu
Paclitaxel, timp de 1 an (52 sdptdmani), este de 3.595,50 lei [(160,61 lei + 39,14 lei) x 18 cicluri la 3
saptamanil.

Tratamentul formei avansate de carcinom bronho-pulmonar altul decat cu celule mici (NSCLC): doza
recomandata de paclitaxel este de 175 mg/m2 administratd in decurs de 3 ore, urmata de cisplatina 80
mg/m2 , la fiecare 3 saptdmani. In aceste conditii, costul terapiei cu Paclitaxel, timp de 1 an (52 saptimani),
este de 3.595,50 lei [(160,61 lei + 39,14 lei) x 18 cicluri la 3 sdptamani].

4. CONCLUzII
Avand n vedere cele expuse mai sus, consideram ca DCI Paclitaxelum intruneste criteriile de emitere a

deciziei pentru eliminarea notarii cu (**) conform ordinului 861/2014, anexa 2, punctul ll, aliniatul 7, literele
a), b) sic).

5. RECOMANDARI

Propunem modificarea Hotararii Guvernului nr. 720/2008, Sublistei C ”DCl-uri corespunzatoare
medicamentelor de care beneficiaza asiguratii Tn regim de compensare 100%”, Sectiunea C2, DCl-uri
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corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii inclusi Tn programele nationale de sanatate

cu scop curativ in tratamentul ambulatoriu si spitalicesc, P3: Programul national de oncologie, pozitia 25 si
eliminarea notarii cu (**) a DCI Paclitaxelum.

Sef DETM
Dr. Vlad Negulescu



