Gemeinsamer

Bundesausschuss
Boceprevir
Beschluss vom: 1. Marz 2012 gultig bis: unbefristet
In Kraft getreten am: 1. Marz 2012

BAnz. Nr. 52 (S. 1269) vom 30.03.2012

Zugelassenes Anwendungsgebiet:

Victrelis® ist indiziert zur Behandlung der chronischen Hepatitis C (CHC)-
Infektion vom Genotyp 1 in Kombination mit Peginterferon alfa und Ribavirin bei
erwachsenen Patienten mit kompensierter Lebererkrankung, die nicht
vorbehandelt sind oder die nicht auf eine vorangegangene Therapie
angesprochen bzw. einen Ruckfall erlitten haben.

1. Zusatznutzen des Arzneimittels im Verhdaltnis zur zweckmalligen
Vergleichstherapie

a) In_Kombination mit Peglinterferon + Ribavirin_gegeniber Peglinterferon +
Ribavirin bei therapienaiven Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus
(cHCV) Infektion (Genotyp 1)

ZweckmanRige Vergleichstherapie: Peginterferon plus Ribavirin

AusmalR und Wahrscheinlichkeit des Zusatznutzens gegentber
Peginterferon plus Ribavirin:

Hinweis auf einen Zusatznutzen von Boceprevir, Ausmal} nicht
guantifizierbar.



Studienergebnisse nach Endpunkten?:
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Ereignisanteil
BOC+PegIFN/RBV
N o VS.
Effektschétzer [95%-KI] PegIFN/RBV/
BOC+PegIFN/RBV absolute
VS. Risikoreduktion
PegIFN/RBV (ARR)’ p-Wert
SVR RR 1,68 [1,44; 1,96] 63,3 % vs. 37,7 % p < 0,001
ARR = 25,6 %
Gesundheitsbezogene | Keine verwertbaren - -
Lebensqualitat Daten verfugbar.
Gesamtmortalitat RR 0,25 [0,03; 2,20] <1%vs.1% p =0,195
Anamie RR 1,68 [1,39; 2,03] 49 % vs. 29 % p < 0,001
ARR =-20%
Psychiatrische RR 0,94 [0,83; 1,06] 55 % vs. 59 % p=0,312
Ereignisse
Infektion RR 1,01 [0,87; 1,16] 51 % vs. 50 % p =0,934
UE RR 1,01 [0,99; 1,03] 99 % vs. 98 % p =0,22
SUE RR 1,34 [0,86; 2,08] 11 % vs. 9% p =0,22
Abbruch wegen UE RR 0,78 [0,54; 1,12] 12 % vs. 16 % p =0,20

! Daten aus der Nutzenbewertung des IQWIG, S. 21 (Sprint-2)

2 Angabe nur bei signifikanten Unterschieden, negative Angaben zur ARR zugunsten der zweckmaRigen
Vergleichstherapie (PegIFN/RBV)
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b) In_Kombination mit Peglinterferon + Ribavirin_gegenuber Peginterferon +
Ribavirin bei therapieerfahrenen Patienten mit cHCV-Infektion (Genotyp 1)

ZweckmaRige Vergleichstherapie: Peginterferon plus Ribavirin

Ausmall und Wahrscheinlichkeit des Zusatznutzens gegeniber
Peginterferon plus Ribavirin:

Hinweis auf einen Zusatznutzen von Boceprevir, Ausmald nicht
quantifizierbar.

Studienergebnisse nach Endpunkten?:

Ereignisanteil
BOC+PegIFN/RBV
N o VS.
Effektschétzer [95%-KI] PegIFN/RBY /
BOC+PegIFN/RBV absolute
VS. Risikoreduktion
PegIFN/RBV (ARR)? p-Wert
SVR RR 2,76 [1,78; 4,29] 58,6 % vs. 21,3 % p < 0,001
ARR =37,3%
Gesundheitsbezogene | Keine verwertbaren - -
Lebensqualitat Daten verfugbar.
Gesamtmortalitat Nicht berechenbar. 0,6 % vs. 0% p = 0,595
Anémie RR 2,10 [1,35; 3,47] 43 % vs. 20 % p <0,001
ARR =-23%
Psychiatrische RR 1,09 [0,81; 1,46] 48 % vs. 44 % p =0,623
Ereignisse
Infektion RR 0,89 [0,69; 1,14] 50 % vs. 56 % p = 0,402
UE RR 1,03 [0,98; 1,08] 99 % vs. 96 % p=0,34
SUE RR 1,98 [0,68; 5,72] 10 % vs. 5% p=0,23
Abbruch wegen UE RR 3,21 [0,74; 13,88] 8% vs.3% p=0,15
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! Daten aus der Nutzenbewertung des IQWIG, S. 21 (Respond-2)
2 Angabe nur bei signifikanten Unterschieden, negative Angaben zur ARR zugunsten der zweckmaRigen
Vergleichstherapie (PegIFN/RBV)

2. Anzahl der Patienten bzw. Abgrenzung der fur die Behandlung in
Frage kommenden Patientengruppen

a) In_Kombination mit Peginterferon + Ribavirin_gegenuber Peglinterferon +
Ribavirin bei therapienaiven Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus
(cHCV) Infektion (Genotyp 1)

Anzahl: ca. 12.000

(diagnostizierte therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus
Infektion)

b) In_Kombination mit Peglnterferon + Ribavirin_gegenuber Peglinterferon +
Ribavirin bei therapieerfahrenen Patienten mit cHCV-Infektion (Genotyp 1)

Anzahl: ca. 34.000

(diagnostizierte therapieerfahrene Patienten mit chronischer Hepatitis-C-
Virus Infektion)

3. Anforderungen an eine qualitatsgesicherte Anwendung

Die Vorgaben der Fachinformation sind zu berticksichtigen.

|4. Therapiekosten
(Stand Lauer-Taxe: 15. Februar 2012)

a) In_Kombination mit Peglinterferon + Ribavirin_gegeniber Peglinterferon +
Ribavirin bei therapienaiven Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus
(cHCV) Infektion (Genotyp 1)




Behandlungsdauer:
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Tabelle: therapienaive Patienten (ohne Zirrhose) mit chronischer Hepatitis-C-
Virus (cHCV) Infektion, die frithzeitig auf eine Therapie ansprechen

Population Anzahl Behandlungs| Behandlungs
bzw. Behandlungen | dauer je tage pro
Patienten- | Bezeichnung pro Patient pro | Behandlung | Patient pro
gruppe der Therapie Behandlungsmodus Jahr (Tage) Jahr
Therapie- | Boceprevir 3x taglich 168 168
naive ohne | + Ribavirin 2x taglich 196 196
Zirrhose +Peglnterferon | 1x wochentlich 1 Behandlung- 28 28

4 Wochen Ribavirin + zyklus von 28
(Fruh- Peglinterferon danach Wochen
responder?) 24 Wochen Boceprevir +

Ribavirin + Peglnterferon
Therapie- | Ribavirin 2x taglich 1 Behandlung- | 168 168
naive +Peginterferon | 1x wéchentlich zyklus von 24| 24 24

Wochen

,(Al\ll;gg;lrglgs- 24 Wochen Ribavirin +

viruslast??)

Peglnterferon

1 HCV-RNA-Bestimmung: Behandlungswoche 8, 24: nicht nachweisbar
2 patienten vom Genotyp 1 mit niedriger Ausgangsviruslast (LVL) (< 800.000 I.E./ml), die bis Woche 4

HCV-RNA negativ werden und bis Woche 24 negativ bleiben

3 Eine Gesamtbehandlungsdauer von 24 Wochen kann mit einem erhohten Ruickfallrisiko verbunden sein.
Bei diesen Patienten sollte die Vertraglichkeit der Kombinationstherapie und zusétzliche prognostische
Faktoren wie der Fibrosegrad berticksichtigt werden.

Tabelle: therapienaive Patienten ohne Zirrhose mit chronischer Hepatitis-C-Virus
eine Therapie ansprechen;

(cHCV)

Infektion,

die

nicht

therapienaive Patienten mit Zirrhose

frihzeitig auf

Population Anzahl Behandlungs| Behandlungs
bzw. Behandlungen | dauer je tage pro
Patienten- | Bezeichnung pro Patient pro | Behandlung | Patient pro
gruppe der Therapie Behandlungsmodus Jahr (Tage)! Jahr
Therapie- | Boceprevir 3x taglich 224 224

naive ohne | + Ribavirin 2x taglich 336 336

Zirrhose +Peglnterferon | 1x wochentlich 48 48

4 Wochen Ribavirin +
Peglinterferon danach

32 Wochen Boceprevir +
Ribavirin + Peglnterferon
danach

12 Wochen Ribavirin +
Peglinterferon

1 Behandlung-
zyklus von 48
Wochen
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Therapie- | Boceprevir 3x taglich 308 308
naive mit | + Ribavirin 2x taglich 336 336
Zirrhose +Peglnterferon | 1x wochentlich 1 Behandlung- 48 48

4 Wochen Ribavirin + zyklus von 48

Peglinterferon danach Wochen

44 Wochen Boceprevir +

Ribavirin + Peglnterferon
Therapie- | Ribavirin 2x taglich 336 336
naive +Peginterferon | 1x wéchentlich 1 Behandlung- | 48 48

- . zyklus von 48
48 Wochen Ribaverin + Wochen
Peglnterferon

1 Abbruchregeln nach Fachinformation zu Victrelis® wurden nicht abgebildet.

Verbrauch:

Tabelle: therapienaive Patienten (ohne Zirrhose) mit chronischer Hepatitis-C-
Virus (cHCV) Infektion, die frithzeitig auf eine Therapie ansprechen

Population Jahres-
bzw. durch-
Patienten- | Bezeichnung Menge pro | schnitts-
gruppe der Therapie Wirkstéarke Packung?® | verbrauch?
Therapie- | Boceprevir 2.400mg (3x[4x200mg]) 336 Tab 2.016 Tab
naive ohne | + Ribavirin 1.000mg? 168 Tab 980 Tab
Zirrhose (1x[2x200mg], 1x[3x200mq])

+Peginterferon | 180 Mikrogramm 12 Fs (je 28 Fs
(Frah- 180 ug)
responder)
Therapie- | Ribavirin 1.000mg? 168 Tab 840 Tab
naive + (1x[2x200mg], 1x[3x200mg])

Peginterferon | 180 Mikrogramm 12 Fs (je 24 Fs
(Niedrige 180 pg)
Ausgangs-
viruslast)

1Korpergewicht < 75 kg

2 Tabletten bzw. Fertigspritzen

3 jeweils groRte Packung
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Tabelle: therapienaive Patienten ohne Zirrhose mit chronischer Hepatitis-C-Virus

(cHCV) Infektion, die nicht frihzeitig auf eine Therapie ansprechen;
therapienaive Patienten mit Zirrhose
Population Jahres-
bzw. durch-
Patienten- | Bezeichnung Menge pro | schnitts-
gruppe der Therapie Wirkstéarke Packung?® | verbrauch?
Therapie- | Boceprevir 2.400mg (3x[4x200mg]) 336 Tab 2.688 Tab
naive ohne | + Ribavirin 1.000mg? 168 Tab 1.680 Tab
Zirrhose + (1x[2x200mg], 1x[3x200mg])
Peginterferon | 180 Mikrogramm 12 Fs (je 48 Fs
180 pg)
Therapie- | Boceprevir 2.400mg (3x[4x200mg]) 336 Tab 3.696 Tab
naive mit | + Ribavirin 1.000mg? 168 Tab 1.680 Tab
Zirrhose + (1x[2x200mg], 1x[3x200mg])
Peglinterferon | 180 Mikrogramm 12 Fs (je 48 Fs
180 ug)
Therapie- | Ribavirin 1.000mg? 168 Tab 1.680 Tab
naive + (1x[2x200mg], 1x[3x200mg])
Peglinterferon | 180 Mikrogramm 12 Fs (je 48 Fs
180 pg)

1 Korpergewicht < 75 kg
2 Tabletten bzw. Fertigspritzen
3 jeweils groRte Packung

Kosten:

Kosten der Arzneimittel:

Tabelle: therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV)
Infektion, die frihzeitig / nicht frihzeitig auf eine Therapie ansprechen

Population bzw. Kosten Kosten nach Abzug der
Patienten- Bezeichnung der (Apotheken- gesetzlich vorgeschriebenen
gruppe Therapie abgabepreis) Rabatte
Therapienaive Boceprevir 3.979,07 € | 3.465,02 €
mit/ohne (Victrelis®200mg) Rabatt nach § 130 Absatz 1
Zirrhose (336 Tabletten) SGBV:2,05€
(Frihresponder Rabatt nach § 130a Absatz
und keine 1la SGB V: 512,00 €
Frahresponder); | Ribavirin 1.003,72 € | 821,50 €
(Copegus®200mg) Rabatt nach 8 130 Absatz 1
Therapienaive | (168 Tabletten) SGB V: 2,05 €
mit Zirrhose Rabatt nach § 130a Absatz
1la SGB V: 180,17 €
Peglnterferon 3.361,81 €| 2.820,48 €
(Pegasys®180ug) Rabatt nach § 130 Absatz 1
(12 Fertigspritzen) SGBV:2,05€
Rabatt nach § 130a Absatz
la SGB V: 539,28 €
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Peglinterferon 1.146,85 € | 965,04 €
(Pegasys®180ug) Rabatt nach § 130 Absatz 1
(4 Fertigspritzen) SGBV:2,05€

Rabatt nach § 130a Absatz
1a SGB V: 179,76 €

Therapienaive Ribavirin 1.003,72 € | 821,50 €
(Niedrige und (Copegus®200mg) Rabatt nach 8 130 Absatz 1
keine niedrige | (168 Tabletten) SGBV:2,05€

Rabatt nach § 130a Absatz
1la SGB V: 180,17 €

Ausgangsvirus-
last)

Peglnterferon 3.361,81 €| 2.820,48 €
(Pegasys®180ug) Rabatt nach § 130 Absatz 1
SGB V:2,05€

(12 Fertigspritzen)
Rabatt nach § 130a Absatz

la SGB V: 539,28 €

Kosten fur zusétzlich notwendige GKV-Leistungen:

Tabelle: therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV)
Infektion, die frihzeitig / nicht friihzeitig auf eine Therapie ansprechen
Anzahl der Anzahl der | Kosten
zusatzlich zusatzlich pro
notwendigen | notwen- Einheit
Bezeichnung GKV- digen GKV-
Bezeich- der zusatzlichen| Leistungen je | Leistungen
Population bzw. nung der GKV- Episode, pro Patient
Patientengruppe Therapie Leistungen Zyklus etc. pro Jahr
Therapienaive ohne| Boceprevir | Bestimmung 1xin 1x 89,50 €
Zirrhose; + Ribavirin des HCV- Behandlungs
(Frahresponder + Peginter- | RNA-Spiegels | woche 8
und keine feron
Frihresponder)
Therapienaive mit | Boceprevir | keine - - -
Zirrhose + Ribavirin
+ Peglnter-
feron
Therapienaive Ribavirin keine - - -
(Niedrige und keine | +
niedrige Peglinter-
Ausgangsviruslast) | feron
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Jahrestherapiekosten:

Tabelle: therapienaive Patienten (ohne Zirrhose) mit chronischer Hepatitis-C-
Virus (cHCV) Infektion, die frithzeitig auf eine Therapie ansprechen

Population bzw. Bezeichnung der

Patientengruppe Therapie Jahrestherapiekosten pro Patient

Therapienaive ohne| Boceprevir

Zirrhose + Ribavirin 32.414,62 €

(Friihresponder) (Behandlungsdauer von 28 Wochen)
+ Peglnterferon

Therapienaive Ribavirin

(Niedrige Aus- + 9.748,46 €

gangsviruslast) Peglnterferon (Behandlungsdauer von 24 Wochen)

Tabelle: therapienaive Patienten ohne Zirrhose mit chronischer Hepatitis-C-Virus
(cHCV) Infektion, die nicht fruhzeitig auf eine Therapie ansprechen;
therapienaive Patienten mit Zirrhose

Population bzw. Bezeichnung der

Patientengruppe Therapie Jahrestherapiekosten pro Patient
Therapienaive ohne| Boceprevir

Zirrhose + Ribavirin

44.020,58 €

+ Peglnterferon (Behandlungsdauer von 48 Wochen)

Therapienaive mit | Boceprevir

Zirrhose + Ribavirin 54.326,14 €

+ Peglnterferon (Behandlungsdauer von 48 Wochen)

Therapienaive Ribavirin
(keine niedrige Aus-| + hand 1%-496,92€ )
gangsviruslast) Peglnterferon (Behandlungsdauer von 48 Wochen)
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b) In_Kombination mit Peglinterferon + Ribavirin_gegeniber Peginterferon +

Ribavirin bei therapieerfahrenen Patienten mit cHCV-Infektion (Genotyp 1)

Behandlungsdauer:

Population Anzahl Behandlungs| Behandlungs
bzw. Behandlungen | dauer je tage pro
Patienten- | Bezeichnung pro Patient pro | Behandlung | Patient pro
gruppe der Therapie Behandlungsmodus Jahr (Tage)! Jahr
Therapie- | Boceprevir 3x taglich 224 224
erfahrene | + Ribavirin 2x taglich 336 336
ohne + Peglnter- 1x wdchentlich 48 48
Zirrhose? feron 4 Wochen Ribavirin + 1 Behandluna-
Peglnterferon danach 2yklus von 43
32 Wochen Boceprevir + Wochen
Ribavirin + Peglnterferon
danach
12 Wochen Ribaverin +
Peglnterferon
Therapie- | Boceprevir 3x taglich 308 308
erfahrene | + Ribavirin 2x taglich 336 336
mit + Peglnterferon| 1x wochentlich 1 Behandlung- | 48 48
Zirrhose; 4 Wochen Ribavirin + zyklus von 48
Null- Peglinterferon danach Wochen
Responder 44 Wochen Boceprevir +
Ribavirin + Peglnterferon
Therapie- | Ribavirin 2x taglich 336 336
erfahrene | + 1x wochentlich L ile:handluzsg- 48 48
Peglnterferon® | 48 Wochen Ribavirin + ZyKius von
Wochen
Peglnterferon
Therapie- | Ribavirin 2x taglich 504 504
erfahrene | + 1x wochentlich 72 72
Peglnterferon* 1 Behandlung- (in einem
——— zyklus von 72 Behandlungs-
;ig\ll:/nc;gf;fz?oilbavwm * Wochen zyklus von 72
Wochen)

1 Abbruchregeln nach Fachinformation zu Victrelis® wurden nicht abgebildet.
2 patienten, die auf eine vorangegangene Therapie mit Interferon und Ribaverin nicht angesprochen haben
bzw. einen Ruckfall erlitten haben.
3 Behandlung Therapieerfahrener mit der Kombination Rebetol® und Pegintron®: laut Fachinformation 48
Wochen Behandlungsdauer
4 Behandlung Therapieerfahrener mit der Kombination Copegus® und Pegasys®: laut Fachinformation 72
Wochen Behandlungsdauer

-10 -
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Verbrauch:
Population Jahres-
bzw. durch-
Patienten- | Bezeichnung Menge pro | schnitts-
gruppe der Therapie Wirkstarke (mg) Packung??® | verbrauch?
Therapie- | Boceprevir 2.400mg (3x[4x200mg]) 336 Tab 2.688 Tab
erfahrene | + Ribavirin 1.000mg? 168 Tab 1.680 Tab
ohne (1x[2x200mg], 1x[3x200mg])
Zirrhose + 180 Mikrogramm 12 Fs (je 48 Fs
Peglnterferon 180 ug)
Therapie- | Boceprevir 2.400mg (3x[4x200mg]) 336 Tab 3.696 Tab
erfahrene | + Ribavirin 1.000mg? 168 Tab 1.680 Tab
mit (1x[2x200mg], 1x[3x200mg])
Zirrhose; + 180 Mikrogramm 12 Fs (je 48 Fs
Null- Peglinterferon 180 ug)
Responder
Therapie- | Ribavirin 1.000mg? 168 Tab 1.680 Tab
erfahrene | + (1x[2x200mg], 1x[3x200mg])
Peglnterferon | 100 Mikrogramm? 12 Fs (je 48 Fs
100 pg)
Therapie- | Ribavirin 1.000mg? 168 Tab 2.520 Tab
erfahrene | + (1x[2x200mg], 1x[3x200mg])
Peginterferon | 180 Mikrogramm 12 Fs (je 72 Fs
180 ug) (in einem
Behand-
lungszyklus
von 72
Wochen)

1Korpergewicht < 75 kg
2 Tabletten bzw. Fertigspritzen
3 jeweils groRte Packung

Kosten:

Kosten der Arzneimittel:

Population bzw. Kosten Kosten nach Abzug der

Patienten- Bezeichnung der (Apotheken- gesetzlich vorgeschriebenen

gruppe Therapie abgabepreis!) | Rabatte

Therapie- Boceprevir 3.979,07 € | 3.465,02 €

erfahrene (Victrelis®200mg) Rabatt nach § 130 Absatz 1

mit/ohne SGBV: 2,05 €

Zirrhose; Rabatt nach § 130a Absatz

Null-Responder 1la SGB V: 512,00 €
Ribavirin 1.003,72 € | 821,50 €
(Copegus®200mg) Rabatt nach § 130 Absatz 1

SGBV: 2,05 €

-11 -
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Rabatt nach 8 130a Absatz
1la SGB V: 180,17 €
2.820,48 €

Rabatt nach § 130 Absatz 1
SGBV:2,05€

Rabatt nach § 130a Absatz
la SGB V: 539,28 €

Peglnterferon 3.361,81 €

(Pegasys®180ug)

Ribavirin
(Copegus®200mg)

Therapie-
erfahrene

1.003,72 € | 821,50 €

Rabatt nach 8 130 Absatz 1
SGB V:2,05€

Rabatt nach § 130a Absatz
1la SGB V: 180,17 €
2.820,48 €

Rabatt nach § 130 Absatz 1
SGBV:2,05€

Rabatt nach 8 130a Absatz
la SGB V: 539,28 €

903,89 €

Rabatt nach 8 130 Absatz 1
SGBV:2,05€

Rabatt nach § 130a Absatz
1la SGB V: 129,74 €
2.809,22 €

Rabatt nach § 130 Absatz 1
SGB V:2,05€

Rabatt nach 8 130a Absatz
1la SGB V: 500,29 €

Peglinterferon
(Pegasys®180ug)

3.361,81 €

Ribavirin 1.035,68 €

(Rebetol®200mg)

Peglinterferon
(Peglintron 100ug)

3.311,56 €

1 jeweils groRte Packung

Kosten fur zusétzlich notwendige GKV-Leistungen

Anzahl der Anzahl der | Kosten
zusatzlich zusatzlich pro
notwendigen | notwen- Einheit
Bezeichnung GKV- digen GKV-
Population bzw. der zusatzlichen| Leistungen je | Leistungen
Patienten- Bezeichnung GKV- Episode, pro Patient
gruppe der Therapie Leistungen Zyklus etc. pro Jahr
Therapie- Boceprevir Bestimmung 1xin 1x 89,50 €
erfahrene + Ribavirin des HCV- Behandlungs
ohne Zirrhose + RNA-Spiegels | woche 8
Peglinterferon
Therapie- Boceprevir keine - - -
erfahrene + Ribavirin
mit Zirrhose; +
Null-Responder | Peglinterferon
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Therapie- Ribavirin keine - - -
erfahrene +

Peglinterferon
Jahrestherapiekosten:
Population bzw. Bezeichnung der
Patientengruppe Therapie Jahrestherapiekosten pro Patient
Therapieerfahrene | Boceprevir
ohne Zirrhose + Ribavirin 44.020,58 €

+ Peglnterferon (Behandlungsdauer von 48 Wochen)

Therapieerfahrene | Boceprevir
mit Zirrhose; + Ribavirin
Null-Responder + Peglnterferon

54.326,14 €
(Behandlungsdauer von 48 Wochen)

Therapieerfahrene | Ribavirin

+ Peglnterferon 20.275,78 €

(Behandlungsdauer von 48 Wochen)

Therapieerfahrene | Ribavirin

+ Peglnterferon 29.245,38 €

(Behandlungsdauer von 72 Wochen)
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