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BEVACIZUMAB

Cancer de pulmé no microcitic

(Informe per a la Comissio de Farmacia i Terapéutica de I'Institut Catala d’Oncologia)
Data 9/01/2009

Informe complementari de nova indicacié d’'un farmac ja aprovat. Farmac ja inclos en GFT per
al tractament del cancer colorectal, avaluat i analitzat per la CFT el 22/09/2005 (acta 2005_04) i
avaluat i analitzat perd no aprovat per la CFT el 31/01/2008 i 17/4/2008 (actes 2008 01 i
2008_02).

| 3.- AREA DESCRIPTIVA DEL MEDICAMENT.

Nom generic: Bevacizumab

Nom comercial: Avastin®

Laboratori: Roche

Grup terapeutic: Agents antineoplasics. Anticds monoclonal

Codi ATC: LO1XCO07

Via d' administracié: Perfusio intravenosa

Tipus de dispensacié: Medicament d’Us Hospitalari. Facturable al CatSalut.
Via registre: centralitzada, EMEA

Presentacions i preu

AVASTIN ® vial 100mg/4mL 1 unitat CN:650602 PVP + IVA :402,07€ PVL + IVA: 355,38 €

AVASTIN ® vial 400mg/16mL | 1 unitat CN:650603 PVP + IVA :1370,5€ PVL + IVA: 1323,80€

[4.- AREA D’ACCIO FARMACOLOGICA.

4.1 Mecanisme d’acci6.

Bevacizumab s’uneix al factor de creixement endotelial vascular (VEGF), inhibint aixi la unié
d’'aquest als seus receptors F1t-1 (VEGFR-1) i KDR (VEFGR-2), situats a la superficie de les
cél-lules endotel-lials. Al neutralitzar I'activitat bioldgica del VEGF es redueix la vascularitzacié
dels tumors i per tant s'inhibeix el seu creixement.

4.2 Indicacions cliniqgues formalment aprovades i data d’aprovacio.
EMEA/AEMPS
Indicacié objecte de I'informe:

e Tractament en primera linea de malalts amb cancer de pulm6 no microcitic avancat
no ressecable, metastasic o recidivant, llevat del de tipus histoldgic amb predomini
escamos, associat a quimioterapia basada en plati (Agost 2007).

Altres indicacions

e En combinacié amb fluorouracil (5-FU)/acid folinic per via intravenosa o amb 5-FU/acid
folinic/irinoteca intravenosos per al tractament en primera linia de pacients amb carcinoma
metastasic de colon o recte.(Gener 2005, modificat gener 2008).

e Tractament de primera linia, en combinaci6 amb paclitaxel, del cancer de mama
metastasic. (Marg¢ 2007) 1
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e Tractament de primera linia del cancer renal avancat i/0 metastasic en combinacié amb
interfer6é a-2a.(Desembre 2007).

FDA:
Indicaci6 objecte de I'informe:

e Tractament en primera linea, en combinacié amb carboplati (CBDCA) i paclitaxel, del
carcinoma de pulmdé no microcitic de tipus no escamdés, localment avancat o
metastasic (Juliol 2007).

Altres indicacions

e En combinacié en QT basada en 5-FU en primera o segona linia en carcinoma metastasic
de colon o recte. (Febrer 2004 i juliol 2006)

e Tractament de primera linea de cancer de mama metastasic en combinacié amb paclitaxel
(Febrer 2008).

4.3 Posologia, forma de preparacio i administracio.

Cancer de pulmé no microcitic: Perfusié intravenosa de 7,5 mg/kg o 15mg/kg un cop cada 3
setmanes.

Amb les dues dosis s’ha observat benefici clinic, i no esta clar quina de les dos aporta més
benefici.

La dosis inicial s’ha d’administrar durant 90 minuts. Si es tolera bé, la segona pot administrar-se
en 60 minuts i si es tolera bé, totes les perfusions seglients en 30 minuts.

4.4 Farmacocinética.

La cinética de bevacizumab és lineal en el rang de dosi entre 1 i 10mg/kg. El volum de
distribucid és similar al volum vascular, 2,92 L. Després d'una dosi Unica, el perfil metabolic del
bevacizumab és similar al d’'una IgG nativa no unida al VEGF. La vida mitja és d’'uns 20 dies,
similar a una IgG (18 a 23 dies).

4.5 Caracteristigues comparades amb altres medicaments amb la mateixa indicacid,
disponibles a I’'Hospital.

Caracteristiques comparades amb altres esquemes de tractament similars

CBDCA . . CDDP
. CBDCA Cisplati (CDDP) CDDP . . CDDP
Nom +PacI|Faer+ +Paclitaxel +Gemcitabina +Docetaxel *Vinorelbina +Pemetrexed
Bevacizumab
CBDCA AUC=6 D1 CBDCA AUC=6 D1 | CDDP 75mg/m2 D1 CDDP 75mg/m2 D1 | CDDP 75mg/m2 CDDP
Posologia Paclitaxel ~ 200mg/m? | Paclitaxel Gemcitabina Docetaxel 75mg/m’ | D1 75mg/m® D1
9 D1 200mg/m® D1 1250mg/m’ D1i 8 D1 Vinorelbina Pemetrexed
Bevacizumab 15mg/kg 25mg/m? 500mg/m?
D1 D1i8 D1
Periodicitat 21 dies 21 dies 21 dies 21 dies 21 dies 21 dies
Toxicitat
. Hemorragies - Basques vomits - Bfasques, hepatica
Toxicitat ) ' Neutropeénia, o ' | Basques,vomits, vomits, S
trombosi, HTA, - neutropéenia, ) - trombocitope
. trombopeénia, U neutropenia neutropénia, h
proteindria trombocitopenia, . nia, basques,
neuropatia vomits




INFOME PER A LA COMISSIO DE FARMACIA |
TERAPEUTICA ICO

[5.- EVALUACIO DE I'EFICACIA

L’'aprovacio es basa en la Discussio cientifica de la EMEA:
- Scientific Discussion EMEA/H/C/582/11/09
On es descriuen els assaigs clinics segients:
- Estudi Pivotal: E4599, publicat com a Sandler A. “Paclitaxel-Carboplatin alone or with
Bevacizumab for Non-small-cell Lung Cancer”. NEJM 2006;355:2542-50.
- Estudis de support:

o Fase Il AVF0757g, publicat com Johnson DA. “Randomized phase Il trial
comparing bevacizumab plus carboplatin and paclitxel with carboplatin and
paclitaxel alone in previously untreated advanced or metastatic non-small-cell
lung cancer”. J Clin Oncol 2004; 22: 2184-91.

o BO17704, presentat a ASCO com Manegold J. “Randomised, double-blind
multicenter phase 1l study of Bevacizumab in combination with Cisplatin and
Gemcitabine in chemotherapy-naive patients with advanced or recurrent non-
squeamous Non-small-cell Lung Cancer”. J Clin Oncol 2007 ASCO Annual
Meeting proceedings Part |, 25 (18S): LBA7514.

La cerca bibliografica a Medline (data 9/1/2009) (Criteris: bevacizumab non-small cell lung
cancer, humans, clinical trial, English) troba els mateixos articles d’'interés junt amb alters
articles que es poden considerar aportacions laterals:

- Herbst et al. J Clin Oncol 2005. Fase I/l lque avalua bevacizumab-+erlotinib en CPNCP
no escamos recurrent (>1 QT previa)

- Herbst et al. J Clin Oncol 2007. Fase Il que avalua bevacizumab+erlotinib o QT
(docetaxel o pemetrexed) en CPNCP no escama@s recurrent (>1 QT prévia que inclou
plati))

- Lilenbaum et al. Fase Il que avalua bevacizumab+oxalipalti+gemcitabina en CPNCP no
escamos estadiatge 11IB o IV “naive”.
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5.1 Assaigs clinics disponibles

5.1.1 Sandler A. “Paclitaxel-Carboplatin alone or with Bevacizumab for Non-small-cell Lung
Cancer”. NEJM 2006;355:2542-50.

Assaig pivotal:. Assaig 4599 (Sandler A)

Assaig clinic pivotal en la sol-licitud a la FDA i EMEA
-Num. de pacients: 878
-Diseny: Fase lll, al-leatorizat, obert, amb un comparador actiu.
-Tractament:
Grup experimental: CBDCA AUC=6 + Paclitaxel 200mg/m® + Bevacizumab 15mg/kg cada 21
dies. Maxim: 6 cicles. Continuar amb Bevacizumab en monoterapia fins a progressio.
Grup control: CBDCA AUC=6 + Paclitaxel 200mg/m?®. Cicles cada 21 dies. Maxim: 6 cicles.
-Criteris de inclusio:

- CPNM confirmada, excepte carcinoma escamos,

- estadi llIB (vessament pleural maligne), IV (metastasic) o recurrent.

- PS:061.
-Criteris d’exclusid: Histologia predominant escamosa. Hemoptisi prévia. Diatesi hemorragica o
coagulopatia. Quimioterapia prévia o Radioterapia en las darreres 3 setmanes. Cirurgia major
en el darrer mes. Malaltia vascular. Us d’antiagregants o anticoagulants. Malaltia vascular
periférica. Hipertensié no controlada. Metastasis a SNC.
-Tipus d'analisi: ITT

n P Experimental Control RAR HR NNT
Parametres d’ eficacia p (IC 95%) (1C95%) (1C95%)
(N=434) (N=444)
Objectiu primari:
Supervivencia global (SG) 12,3 10,3 0,003 2(-0,4a73) 0,8 (0,69-0,93)
(mesos) )
Subgrup >70 anys (n=224) 113 121 0,4 (ns)
SG (mesos)
Objectius secundaris:
1)Superv_|yen0|a lliure de 6.4 48 <0,0001 0,65 (0,56-0,76)
progressio (SLP)
(mesos)
2)index de resposta global (%) 29 12,9 <0,0001

Validesa interna

- La al-leatoritzacié es va estratifica por el estadi (IlIB vs. 1V), magnitud de la pérdua de
pes (menor o major del 5%), preséncia o no de lesié6 mesurable i radioterapia prévia o
no. No es va estratificar en funci6 del ECOG PS, edat o sexe. En la branca de
Bezacizumab es tracten més dones (50% vs. 42%).

- Una limitacié del disseny és que és un estudi obert, encara que randomitzat. Per la
variable principal (SG) és menys rellevant, pero si és per la resta, RR i SLP.

- Les respostes observades en el grup control s6n més baixes de les esperades i les
publicades en els estudis de referéncia per I'esquema paclitaxel+CBDCA, i en les
considerades com a plateau de respostes en CPNCP (25-35%).

Validesa externa

-El comparador no és la millor alternativa disponible i que s'utilitza en aquests moments. A més,
en un assaig clinic que evalua I'eficacia i seguretat de Paclitaxel associat a CDDP o CBDCA
demostra una major SG en el grup tractat amb CDDP (9,8 vs. 8,5 mesos). (Ann Oncol 2002;13:
1539-1549).

- En dos meta-analisis s’evidencia que les combinacions de quimioterapia amb CDDP sén
superiors a les combinacions amb CBDCA. (J4Clin Oncol 2004;22:3852-3859 i J NTTL
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Cancer Inst 2007;99:847-57).
- Una limitacio de l'aplicabilitat de bevacizumab és la incertesa de la propia posologia, 15mg/kg,
que no seria concordant amb la que també s’analitza en I'estudi de Manegold et al.

Altres resultats d'interés

- Hi ha tres subgrups de pacients en els que els resultats no sén significatius: dones majors de
65 anys, malalts amb pérdua de pes igual o major a un 5% i malalts sense histologia coneguda.
- En un analisi posterior en pacients majors de 70 anys (224 pacients), les dades de SG, RR y
TPP no demostraren diferéncies significatives entre el grup control i el grup experimental. (J
Clin Oncol 2008;26:60-5).

- No s’ha mesurat qualitat de vida, parametre d’'interés en aquesta poblacié i per les altes
toxicitats de I'esquema avaluat.

5.1.2 Manegold J. “Randomised, double-blind multicenter phase Il study of Bevacizumab in
combination with Cisplatin and Gemcitabine in chemotherapy-naive patients with advanced or
recurrent non-squeamous Non-small-cell Lung Cancer”. J Clin Oncol 2007 ASCO Annual
Meeting proceedings Part |, 25 (18S): LBA7514.

Estudi AVAIL (BO17704)

-Assaig clinic no publicat, disponible com a abstract.

-Ndm. de pacients: 1043

-Diseny: Fase lll, doble-cec, al-leatoritzat davant a comparador actiu.

-Tractament:

Grup experimental: CDDP 80 mg/m? D1 + Gemcitabina 1250 mg/m?® D1 i 8 (maxim 6 cicles) en
combinacié amb Bevacizumab 7,5 0 15 mg/kg cada 21 dies (fins a progressio).

Grup control: CDDP 80 mg/m? D1 + Gemcitabina 1250 mg/m? D1 i 8 cada 21 dies (maxim 6
cicles).

-Criteris de inclusi6: CPNM avancat o recurrent histologicament o citologicament documentat,
ECOG PS: 06 1.

-Criteris d'exclusié: Tractament previ, metastasi a SNC.

-Tipus d'analisi: ITT

Experimental | Experimental | Control RAR
Parametres d’ eficacia B 7,5 mg/kg B 15 mg/kg p (IC 95%) HR (1C95%)
(N=345) (N=351) (N=347) g

Objectiu primari: 6.7 65 6.1 B15 (0,03) B15 (0,4) B15(0,82)

SLP (mesos) ' ' ’ B7,5(0,0026) B7,5(0,6) |B7,5(0,75)

Objectius secundaris:

'(Lﬂsex de resposta global 34 30 20 |B15(0,0023) |B15(10,4)

Duraci6 de la resposta 6,1 6,1 47 B7,5 (<0,0001) | B7,5(0,6)

(mesos)

Lo B7,5 0,88

Supervivéncia global (0,68-1,14)
B15 1,02
(0,79-1,31)

Validesa interna:

Els resultats no estan publicats, amb lo que no es coneixen els detalls de I'assignacio dels
malalts. No obstant, al tenir un disseny doble-cec, cal esperar una més alta validesa interna
gue I'estudi de Sandler et al.

Validesa externa:

El esquema comparador escollit (CDDP+gemcitabina) és un dels estandars de tractament en el

nostre medi.
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Altres resultats rellevants:

La SLP pot considerar-se una variable valida en el cas del cancer de pulmé no microcitic, ja
gue ha demostrat tenir relacié amb la SG. Per a un assaig clinic amb més de 750 pacients, un
meta-analisis ha estimat que la diferéncia minima ha de ser de 1,9 mesos en la supervivéncia
lliure de progressio per tal de que hi hagi un augment en la SG. En I'estudi de Manegold J,
'augment de la supervivéncia lliure de progressié és de només 0,5 mesos. Les dades
notificades al informe EPAR de la EMEA indiquen que no es troben diferéncies en
supervivéncia global.

La poca diferéncia en SLP i la no diferéncia en SG, fan que les dades es puguin considerar
clinicament no rellevants.

Respecte a les dosis, no hi ha diferencies entre la de 7,5 mg/kg i la de 15 mg/kg per lo que
seria desitjable que és publiquessin més estudis amb la dosis de 7,5 mg/kg.

S’ha fet I'estudi de qualitat de vida, que era objectiu secundari, perd no han estat trobades les
dades publicades., d’'igual manera que I'estudi farmacoeconomic.

5.2. Resultats d'assaigs clinics d’altres alternatives terapeutiques

Resultats dels principals assajos clinics duts a terme en poblacions simil-lars a les dels assajos
amb Bevacizumab: Cancer de pulmdé no microcitic estadio IlIB (vessament pleural maligne), IV
(metastasic) o recurrent on els malalts no havien rebut tractament previ.

1. CBDCA+Paclitaxel

CBDCA+Paclitaxel (CP) | CP+B15
Kelly K | Chen YM | Schiller |RosellR | Belani | Schuette | Ohe Y Sandler A
JH CP w
Taxa de 25 40 17 25 23 33 32,4 13 34,9
resposta
(%)
SG 8,6 14,1 8,1 8,5 7,7 9,5 12,3 10,3 12,3
(mesos)
SLP - 6,2 3,1 - 4,03 7,5 4,5 4,5 6,2
(mesos)
Segons la taula, els malalts del grup control de I'estudi de Sandler A, tenen una taxa de
resposta baixa en comparacié amb la resta, a més de ser el malalts que podrien tenir millor
pronostic ja que s’exclouen els que tenen un ECOG PS=2 i amb metastasis a SNC.
L'estudi de Schiller JH també té una taxa de resposta baixa, pero inclouen malalts amb ECOG
PS=2 i malaltia a SNC; a més, inclou també un percentatge major de malalts amb estadi IV i un
percentatge major de pacients amb pérdua de pes >5%.
2. Gemcitabina + CDDP
Gemcitabina + CDDP (GP) GP+B7,5
Sandler AB Smit EF Gridelli C Ohe Y Manegold J
Taxa de resposta 30,4 36,8 30 30 20 34
(%)
SG 91 8,9 9,5 14 - -
(mesos)
SLP 5,6 51 575 4 6,1 6,7
(mesos)
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5.3 Revisions sistematiques publicades

Meta-analisis:

- Els esquemes de primera linea en el tractament del cancer de pulmé no microcitic
avancat o metastasic es basen en la combinacié de platins amb un segon agent.
Aquests esquesmes sbn superiors en termes d'augment de la supervivencia.
(Rajeswaran A et al.).

- El plati d’eleccié6 és el CDDP, especialment en histologia no-escamosa, ja que
aconsegueix una major taxa de resposta i una millor supervivéncia davant dels
esquemes amb CBDCA (Ardizzoni A. et al.).

5.4 Avaluaci6 de fonts secundaries

5.4.1 Guies de Practica Clinica
e NICE:
No recomana la utilitzacié de Bevacizumab i ha demanat més informacié a Roche.

e NCCN Practice Guidelines in Oncology v.2.2009
La definicié del tractament sistémic en malaltia avancada en Primera Linea indica:

- Les variables pronostiques basals de supervivéncia inclouen: estadiatge, pérdua de
pes, PS i sexe.
- Les quimioterapies (QT) que inclouen plati milloren la supervivéncia i assoleixen una
qualitat de vida superior comparades amb el millor dels suports
- Cap combinaci6 especifica de plati amb altres farmacs és clarament superior
- Els malalts amb PS 3-4, indistintametn de la seva edat, no es beneficien del tractament
QT
- Les QT de primera linea considerades son:
0 Bevacizumab-QT o QT sola és indicada en PS 0-1
Els criteris que es defineixen pel tractament amb bevacizumab+QT soén:
1. CPNCP no escamos
2. No historia de hemoptisis
3. No preséncia de metastasis en SNC no tractades
0 Cetuximab+vinorelbina-CDDP esta indicada en malalts amb PS 0-2 i que
compleixen criteris de cetuximab
o0 CDDP-pemetrexed presenta una superioritat en eficacia i menors toxicitat en
histologia no escamosa en comparaciéo amb CDDP-gemcitabina
o Els régims amb 2 farmacs son els preferits, un 3er farmac no incrementa
supervivéencia, amb la excepcié de bevacizumab i cetuximab en PS 0-1 i
malalts “naive”
0 CDDP o Carboplati han porvta ser efectius en combinacié amb : paclitaxel,
docetaxel, gemcitabina, vinorelbina, irinoteca, etoposid, vinblastina i
pemetrexed

[6. AVALUACIO DE LA SEGURETAT

\ 6.1 Descripciod dels efectes adversos més significatius (per la freqiiéncia o gravetat)

Els efectes adversos més frequients varen ser les basques, vomits i fatiga/cansament y
presenten una incidéncia similar en els diferents grups de tractament.

Els efectes adversos associats a Bevacizumab varen ser: hipertensid arterial, proteindria,
esdeveniments tromboembdlics, hemorragies, insuficiencia cardiaca congestiva, perforacié
gastrointestinal, problemes de cicatritzacié de feridas i neuropatia periféerica.

7
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Assaig pivotal: Sandler A. 2006 (E4599)

Parametre de seguretat Experimental Control D RAR NNH

N (434) N (444) (IC 95%) (1C95%)
Efectes adversos grau3ab5b
Neutropenia 25,5 16,8 0,002
Trombocitopénia 1,6 0,2 0,04
Hipertensio (%) 7 0,7 <0,05 6,3(3,8-8,9) 16 (12 -27)
Proteindria (%) 31 0 <0,05 30(1,4-4,7) 33 (22 -72)
Neutropenia febril (%) 52 2 <0,05 3,1(0,6 -5,6) 33 (18-167)
Hemoptisis (%) 1,9 0,2 <0,05 1,6 (0,3 -3,0) 61 (34-334)
Hemorragies (%) 4.4 0,7 <0,05 3,8(1,7-5,)9) 27(17-59)

Les dades de seguretat d’aquest estudi del subgrup de malalts >70 anys (Ramalingam et al, J
Clin Oncol 2008; 26: 60-5) mostren que els pacients ancians tenen una més alta incidéncia de
toxicitats grau 3-4, com neutropénia, sagnats i proteindria, que la poblacié jove.

6.2 Fonts secundaries sobre seguretat

- Alerta FDA (gener 2005): increments del risc de esdeveniments tromboembodlics arterials.
-Alerta FDA (setembre 2006): incidéncia de perforacié gastrointestinal (2,4%) en diferents
assajos clinics i de I'1% en comunicacions postcomercialitzacid, amb una mortalitat del 30%. La
majoria dels casos se produeixen en pacients amb cancer colorectal metastatic.

- Alerta FDA (setembre 2006): casos de leucoencefalopatia posterior reversible que inclouen
mal de cap, convulsions, desordres visuals i alteracié de la consciencia. També s’informa dels
casos de perforacié de I'enva nasal.

- Complicacions en la cicatritzacié de las ferides (15%), en pacients amb cancer colorectal
metastatic.

- Hemorragia pulmonar (31%) en pacients amb cancer de pulmé no microcitic de histologia
escamosa, i 4% en adenocarcinoma.

- Alerta FDA (abril 2007): possible risc de formaci6 de fistula traqueo-esofagica. Es detecta en
un assaig clinic en pacients amb cancer de pulmé microcitic en estadi limitat.

6.3 Precaucions d’Us en situacions especials

Precaucions: els pacients tractats tenen un risc més elevat de perforacions gastrointestinals,
fistules, complicacions en la cicatritzacid, hipertensié (es recomana control a linici del
tractament), sindrome de leucoencefalopatia posterior reversible, proteindria (es recomana
monitoritzar durant el tractament), tromboembolisme arterial i venés, hemorragies, ICC,
neutropenia (en comparacié amb pacients tractats només amb quimioterapia).

El risc d’hemorragia en el SNC en pacients amb metastasis a SNC no s’ha avaluat, ja que
aquests malalts varen ser exclosos dels assajos clinics.

Se recomana monitoritzar la proteindria e interrompre de forma permanent el tractament en
pacients que desenvolupin proteindria grau 4.

S’ha d'interrompre de forma permanent el tractament en pacients que facin una perforacio
gastrointestinal, una fistula traqueo-esofagica o altres tipus de fistules.

Cal controlar adequadament la hipertensié abans de iniciar el tractament, i cal parar-lo de forma
permanent si no s'aconsegueix controlar adequadament amb un tractament antihipertensiu, o si
el pacient desenvolupa crisis hipertensives o encefalopatia hipertensiva.

Contraindicacions: hipersensibilitat al principi actiu o algun excipient, hipersensibilitat a les
cel-lules d'ovari de hamster xinés (CHO) o a altres anticossos recombinants humans o
humanitzats, embaras, en pacients amb metastasis no tractades localitzades a SNC.
Interaccions: Les dades existents suggereixen que el bevacizumab no té un efecte clinicament
rellevant en la farmacocinética del 5-FU,80arbopIat|', paclitaxel i doxorubicina. No s’ha
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establert la seguretat i I'eficacia de I'administracié concomitant amb radioterapia.

| 7. AREA ECONOMICA

[7.1-Cost tractament]

Comparacié de costos del tractament avaluat enfront a d’altres alternatives*

CDDP
CP+B15mg/ | GP+B CBDCA CDDP | cppp +Vinorelbina | CDDP
kg/d 7,5mg/kg/d +Paclitaxel *Gemcitabina +Docetaxel +Pemetrexed
' (CP) (GP)

Cost per cicle 3.819€ 2.199¢€ 91€ | 2.168€
€ 88€ 333¢€ 912€
Cost tractament
gi(’CTe’;')ert ® 22.917€ 13.194€ 528€ 1.998€ 5.472€ 546€ | 13.008€
(€
Cost incremental
diferencial Vs
CP+B 15 9.723€ 22.389€ 20.919¢€ 17.445€ 22.371€ | 9.909€
€
Cost incremental
diferencial Vs
GP+B 7.5 12.666€ 11.196€ 7.722€ 12.648€ | 186€
€

* Cost calculat per malalt de 70kg, CICr 75 i SC 1,73m2, amb preus compra de I'lCO. En el cas
de gemcitabina, s'aplica el PVL del genéric proxim a sortir.

7.2-Cost Eficacia Incremental (CEI)

- Sandler A. “Paclitaxel-Carboplatin alone or with Bevacizumab for Non-small-cell Lung
Cancer”. NEJM 2006;355:2542-50.

Parametre d’eficacia (OP)

Increment de | Cost Incremental

supervivencia diferencia

Cost per mes de supervivencia

Supervivencia global (mesos)

2 mesos

22.389€

11.194€

- Manegold J. “Randomised, double-blind multicenter phase 1l study of Bevacizumab in
combination with Cisplatin and Gemcitabine in chemotherapy-naive patients with
advanced or recurrent non-squeamous Non-small-cell Lung Cancer”. J Clin Oncol 2007
ASCO Annual Meeting proceedings Part |, 25 (18S): LBA7514

Parametre d’eficacia (OP)

Increment de SLP

Cost Incremental
diferencia

Cost per mes de supervivéncia
lliure de progressio

SLP (mesos)

0,6 mesos

11.196€

18.660€

Es recorda que no s’han trobat diferencies en SG, que donaria un cost per mes de
supervivéncia incalculable.
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