Gemeinsamer
Bundesausschuss

Telaprevir
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BAnz AT 10.05.2012 B3

Zugelassenes Anwendungsgebiet:

Incivo® ist in Kombination mit Peginterferon alfa und Ribavirin zur Behandlung der chroni-
schen Hepatitis C vom Genotyp 1 bei erwachsenen Patienten mit kompensierter Leberer-
krankung (einschlie3lich Zirrhose) indiziert:

- die nicht vorbehandelt sind;
- die entweder mit Interferon alfa (pegyliert oder nicht-pegyliert)

allein oder in Kombination mit Ribavirin vorbehandelt wurden, einschliel3lich Patienten, die
einen Ruckfall (Relaps) erlitten haben, Patienten mit partiellem Ansprechen oder Patienten
mit fehlendem Ansprechen (Null-Responder).

1. Zusatznutzen des Arzneimittels im Verhaltnis zur zweckmaRigen
Vergleichstherapie

a) In Kombination mit Peginterferon + Ribavirin gegeniiber Peginterferon + Ribavirin bei
therapienaiven Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV) Infektion (Geno-

typ 1)

ZweckmaRige Vergleichstherapie: Peginterferon plus Ribavirin

Ausmall und Wahrscheinlichkeit des Zusatznutzens gegeniber Peginterferon
plus Ribavirin: Hinweis auf einen Zusatznutzen von Telaprevir, Ausmald nicht quanti-
fizierbar.




Studienergebnisse flr therapienaive Patienten nach Endpunkten?:

Effektschatzer [95%-KI] Ereignisanteil p-Wert
TVR+PeglFN/RBV vs. TVR+PegIFN/RBV vs.
PeglFN/RBV PeglFN/RBV, Absolute
Risikoreduktion ARR?
SVR® RR 1,713 75 % vs. 44 % ARR 31 %
EQ-5D3 MD* 0,03 [0,00; 0,06] 0,9 vs. 0,87* p = 0,059
Gesamtmortalitét Entfallt <1%vs.<1% Entfallt
Anamie® RR 1,65 [1,33; 2,06] 41 % vs. 25 %, ARR -16 p < 0,001
%
Hautausschlage RR 1,28 [1,12; 1,46] 61 % vs. 48 %, ARR -13 p < 0,001
(Rash)® %
Psychiatrische Er- RR 1,06 [0,94; 1,20] 52 % vs. 51 % p=0,342
eignisse
Infektion RR 0,79 [0,66; 0,94] 31%vs. 39 %, ARR8% | p=0,010
UE Entfallt 99 % vs. 98 % Entfallt
SUE RR 1,34 [0,86; 2,08] 10% vs. 7% p=0,195
Abbruch wegen UE | RR 1,38 [0,85; 2,23] 10%vs. 7 % p=0,214

1 Daten aus der Nutzenbewertung des IQWIG, fiir therapienaive Patienten ohne Zirrhose
2 Angabe nur bei signifikanten Unterschieden, negatives Vorzeichen: Erhohtes Risiko fir ungiinstiges outcome
3 Daten der ADVANCE-Studie
4 Mittelwertdifferenz; Hoherer Wert entspricht htherer Lebensqualitatsbewertung

b) In Kombination mit Peginterferon + Ribavirin gegeniuber Peginterferon + Ribavirin bei

therapieerfahrenen Patienten mit chronischer HCV-Infektion (Genotyp 1)

Zweckmalige Vergleichstherapie: Peginterferon plus Ribavirin

Ausmall und Wahrscheinlichkeit des Zusatznutzens gegeniber Peginterferon
plus Ribavirin: Hinweis auf einen Zusatznutzen von Telaprevir, Ausmalf3 nicht quantifi-

zierbar.




Studienergebnisse fir therapieerfahrene Patienten nach Endpunkten?:

Effektschatzer [95 %-KI] | Ereignisantell p - Wert
TVR+PeglFN/RBV vs. | TVR+PegIFN/RBV VS.
PeglFN/RBV PeglFN/RBV,  Absolute
Risikoreduktion ARR?
SVR RR 3,86 [2,61; 5,71] 64 % vs. 17 %, ARR 47 % | p < 0,001
EQ-5D Keine verwertbaren Daten verfiigbar
Gesamtmortalitét Entfallt 0%vs.<1% Entfallt
Anémie RR 1,96 [1,31; 2,95] 34 % vs. 17 %, ARR -17 | p< 0,001
%
Hautausschlage RR 1,78 [1,36; 2,34] 57 % vs. 32 %, ARR -25 | p < 0,001
(Rash) %
Psychiatrische  Er- | RR 0,89 [0,72; 1,10] 46 % vs. 52 % p=0,321
eignisse
Infektion RR 1,05 [0,79; 1,38] 37 % vs. 36 % p = 0,828
UE RR 1,02 [0,98; 1,07] 98 % vs. 96 % p=0,214
SUE RR 2,34 [1,06; 5,15] 12 % vs. 5%, ARR-7% | p=0,027
Abbruch wegen UE | RR 2,11 [0,72; 6,14] 6% vs.3% p=0,171

1 Daten aus der Nutzenbewertung des IQWiG, fir therapieerfahrene Patienten
2 Angabe nur bei signifikanten Unterschieden, negatives Vorzeichen: Erhéhtes Risiko fuir unglinstiges outcome

2. Anzahl der Patienten bzw. Abgrenzunq der fiir die Behandlung in Frage

kommenden Patientengruppen

a) In Kombination mit Peginterferon + Ribavirin gegeniber Peginterferon + Ribavirin bei

therapienaiven Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV) Infektion (Geno-

typ 1)

Anzahl: ca. 12.000

(diagnostizierte therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis C Infektion)

b) In Kombination mit Peginterferon + Ribavirin gegeniber Peginterferon + Ribavirin bei

therapieerfahrenen Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV) Infektion (Ge-

notyp 1)

Anzahl: ca. 34.000

(diagnostizierte therapieerfahrene Patienten mit chronischer Hepatitis C Infektion)

| 3. Anforderungen an eine gualitatsgesicherte Anwendung

Die Vorgaben der Fachinformation sind zu bertcksichtigen




| 4. Therapiekosten

a) In Kombination mit Peginterferon + Ribavirin gegenuber Peginterferon + Ribavirin bei
therapienaiven Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV) Infektion (Geno-

typ 1)

Behandlungsdauer:

Behandlungsdauer: therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV) Infek-
tion ohne Zirrhose, die friihzeitig auf eine Therapie ansprechen

Populati- | Bezeichnung | Behandlungsmodus | Anzahl Be- | Behand- Behand-
on bzw. der Therapie handlungen | lungsdauer | lungstage
Patien- pro Patient | je Behand- | pro Patient
tengruppe pro Jahr lung (Tage) | pro Jahr
Therapie- | Telaprevir + | 3 x taglich 1 Behand- | 84 84
naive oh- | Ribavirin + 2 x taglich lungszyklus | 168 168
ne Zirrho- | Peginterfer- | 1 x wochentlich von 24 Wo- | 24 24
?r([aj’hczjleeiti on 12 Wochen Telap- chen
eitig revir + Ribavirin +
auf eine Peginterferon an-
lgsr?g_'e schlieend 12 Wo-
pl chen Ribavirin +
chen .
Peginterferon
Therapie- | Ribavirin 2 x taglich 1 Behand- | 168 168
naive plus 1 x wdchentlich lungszyklus | 24 24
(Niedrige | Peginterfer- \éﬁgnzﬂ' Wo-
Aus- on
gangsvi- 24_1 W(_)ghen '
ruslast??) Ribavirin + Peginter-
feron

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 jedoch mit einer erhohten Ruickfallquote verbunden sein
als eine Gesamtbehandlungsdauer von 48 Wochen




Behandlungsdauer: therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV) Infek-
tion, die nicht frihzeitig auf eine Therapie ansprechen; therapienaive Patienten mit Zirrhose

Population Anzahl Be- | Behand- Behand-

bzw. Pati- Bezei handlungen | lungsdau- | lungstage
ezeich- . . .

enten- nung der pro Patient | er je Be- pro Patient

gruppe Therapie Behandlungsmodus | pro Jahr handlung | pro Jahr

(Tage)*

Therapie- | Telaprevir + | 3 x taglich 1 Behand- 84 84

naive ohne | Ribavirin + | 2 x taglich lungszyklus | 336 336

Zirrhose, Peg- 1 x wochentlich von 48 Wo- | 48 48

?|_¢ nlc_h_t interferon 12 Wochen Telapre- chen

rihzeitig : NG

auf eine vir + Ribavirin +

Therapie Peg_lnterferon an-

anspre- schlieBend 12 Wo-

chen?, chen Ribavirin +

Therapie- Peginterferon

naive mit

Zirrhose

Therapie- | Ribavirin 2 x taglich 1 Behand- 336 336

naive die + Peg- 1 x wdchentlich lungszyklus | 48 48

nicht frih- | interferon von 48 Wo-

zeitig? auf 48 Wochen Ribavirin | chen

eine The- + Peginterferon

rapie an-

sprechen,

Therapie-

naive mit

hoher

Ausgangs-

viruslast®,

Therapie-

naive mit

Zirrhose

1 Abbruchregeln nach Fachinformation Incivo® nicht abgebildet

2HCV-RNA-Bestimmung: Behandlungswoche 8, 24: nicht nachweisbar
3 Patienten vom Genotyp 1 mit hoher Ausgangsviruslast (> 800.000 I.E./ml)




Verbrauch:

Verbrauch: therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV) Infektion ohne
auf eine Therapie ansprechen

Zirrhose, die frihzeiti

Population bzw. Bezeichnung | Wirkstarke (mg) | Menge pro Pa- Jahres-
Patientengruppe der Therapie ckung? durchschnitts-
verbrauch

Therapienaive Pati- | Telaprevir 2.250 mg 168 Stuck 504 Stick
enten ohne Zirrho-
se, die frihzeitig auf (8 x2x 375 mg)
eine Therapie an- Ribavirin 1.000 mg (2 x 168 Stuck 840 Stlick
sprechen? 200

Peginterferon mg; 3x200 1 15 ks (je 180 ug) | 24 FS

180 ug

Therapienaive Pati- | Ribavirin 1.000 mg (2 x 168 Stuck 840 Stick
enten ohne Zirrho- 200 mg + 3 x
se, die friihzeitig? 200 mg)
auf eine Therapie . :
ansprechen Peginterferon | 180 g 12 FS (je 180 pg) | 24 FS
(Niedrige Aus-

gangsviruslast®)

1 Tabletten bzw. Fertigspritzen FS

2HCV-RNA-Bestimmung: Behandlungswoche 8, 24: nicht nachweisbar

3 Patienten vom Genotyp 1 mit niedriger Ausgangsviruslast (LVL) (< 800.000 I.E./ml)

Verbrauch: therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV) Infektion, die
nicht frihzeitig auf eine Therapie ansprechen; therapienaive Patienten mit Zirrhose; thera-
pienaive Patienten mit hoher Ausgangsviruslast

Population bzw. Pa- | Bezeichnung | Wirkstarke Menge pro Pa- Jahres-
tientengruppe der Therapie | (mg) ckung? durchschnitts-
verbrauch
Therapienaive Pati- | Telaprevir 2.250 mg (3 x 2 | 168 Stiick 504 Stiick
enten, die nicht frih- x 375 mg)
zeitig? auf eine The-
rapie ansprechen,
;Qﬁ:‘ggf”a“’e mit Ribavirin 1.000mg (2x | 168 Stiick 1.680 Stiick
' 200 mg + 3 X
200 mg)
Peginterferon | 180 ug 12 FS (je 180 pug) | 48 FS
Therapienaive Ribavirin 1.000 mg (2 x 168 Stuck 1.680 Stiick
(Hohe Ausgangsvi- 288 29 *3X
ruslast®) 9)
Peginterferon | 180 ug 12 FS (je 180 ug) | 48 FS

1 Tabletten bzw. Fertigspritzen FS

2 HCV-RNA-Bestimmung: Behandlungswoche 8, 24: nicht nachweisbar

3 Patienten vom Genotyp 1 mit hoher Ausgangsviruslast (> 800.000 I.E./ml)

6




Kosten:

Kosten der Arzneimittel:

Arzneimittel-Kosten: therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV) Infek-

tion
Population bzw. | Bezeichung der | Kosten (Apotheken- | Kosten nach Abzug gesetz-
Patientengruppe | Therapie abgabepreis) lich vorgeschriebener Ab-
schlage
Therapienaive Telaprevir  (In- | 12.216,60 € 10.627,24 €
. C®
Patienten civo® 375 mg [2,05 €% 1.587,31 €7]
mit/ohne Zirrhose | (168 Stiick))
Ribavirin (Cope- | 1.003,72 € 821,50 €
®
gus™ 200 mg [2,05 €%: 180,17 €7
(168 Stiick))
Peginterferon- 2.820,48 €
Alpha-2a (Pega- | 3.361,81 € L ,
sys® 180 g (12 [2,05 €%; 539,28 €7]
FS))

1Rabatt nach § 130 SGB V

°Rabatt nach § 130a SGB V
Stand Lauer-Taxe 1. Marz 2012

Kosten fur zuséatzlich notwendige GKV-Leistungen: keine

Jahrestherapiekosten

Jahrestherapiekosten: therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV)
Infektion, die friihzeitig auf eine Therapie ansprechen

Patientengruppe

Bezeichnung der The-
rapie

Jahrestherapiekosten pro Patient

Therapienaive oh- | Telaprevir 41.630,18 €
ne Z_|r_rhose, _d|e Ribavirin

frlhzeitig auf eine

Therapie  anspre- | Peginterferon

chen!

Therapienaive Pa- | Ribavirin 9.748,46 €

tienten ohne Zir-
rhose, die frihzei-
tig! auf eine Thera-
pie ansprechen

(Niedrige Aus-
gangsviruslast?)

Peginterferon

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




Jahrestherapiekosten: therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV)
Infektion, die nicht friihzeitig auf eine Therapie ansprechen; therapienaive Patienten mit Zir-

rhose

Patientengruppe Bezeichnung der Jahrestherapiekosten pro Patient
Therapie

Therapienaive Patienten mit Telaprevir 51.378,64 €

chronischer Hepatitis-C-Virus S

(CHCV) Infektion, die nicht frah- | Ravinn

zeitig auf eine Therapie anspre- Peginterferon

chen, therapienaive Patienten mit

Zirrhose

Therapienaive Patienten mit Ribavirin 19.496,92 €

chronischer Hepatitis-C-Virus
(cHCV) Infektion, die nicht friih-
zeitig auf eine Therapie anspre-
chen, therapienaive Patienten mit
Zirrhose, therapienaive Patienten
mit hoher Ausgangsviruslast!

Peginterferon

1 Patienten vom Genotyp 1 mit hoher Ausgangsviruslast (> 800.000 I.E./ml)

b) In Kombination mit Peginterferon + Ribavirin gegeniber Peginterferon + Ribavirin bei

therapieerfahrenen Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV) Infektion (Ge-

notyp 1)




Behandlungsdauer:

Behandlungsdauer: therapieerfahrene Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV)

Infektion
Population Bezeich- Anzahl Behand- Behand-
bzw. Patien- nung der Behand- lungsdau- | lungstage
tengruppe Therapie lungen pro | er je Be- pro Patient
Behandlungsmodus Patient handlung | pro Jahr
pro Jahr (Tage)
Relaps- Telaprevir | 3 x taglich 1 Behand- | 84 84
Patienten? + Ribavirin | 2 x taglich lungszyk- | 168 168
ohne Zirrhose, | + Pegin- 1 x wochentlich lusvon 24 | 24 24
PP
die fr_uhze|t|g terferon 12 Wochen Telaprevir Wochen
auf eine The- L .
rapie anspre- + Ribavirin + Peginter-
chen feron ansc_hhef}gnd 12
Wochen Ribavirin +
Peginterferon
Relaps- Telaprevir | 3 x taglich 1 Behand- | 84 84
Patienten oh- | + Ribavirin | 2 x taglich lungszyk- | 336 336
ne friihzeitiges | + Pegin- 1 x wdchentlich lus von 48 | 48 48
'Srheraplean- terferon 12 Wochen Telaprevir Wochen
prechen, L )
Non- + Ribavirin + Peginter-
Responder, feron ansc_hllef}gnd 36
therapieerfah- quhen Ribavirin +
rene Patienten Peginterferon
mit Zirrhose
Therapieerfah- | Ribavirin + | 2 x taglich 1 Behand- | 336 336
rene Patienten | Peginter- | 1 x wochentlich lungs- 48 48
mit chroni- feron® zyklus von
scher Hepati- S 48 Wo-
tis-C-Virus g8 V_\/ct)cr}en Ribavirin + chen
(CHCV) Infek- eginterferon
tion
Therapieerfah- | Ribavirin + | 2 x taglich 1 Behand- | 504 504
rene Patienten | Peginter- | 1 x wochentlich lungs- 72 72
mit chroni- feron* zyklus von
scher Hepati- 72 Wo-
tis-C-Virus 72 Wochen Ribavirin + | chen

(CHCV) Infek-
tion

Peginterferon

1 patienten, die auf eine vorangegangene Therapie mit Interferon und Ribavirin einen Ruickfall erlitten haben
2 HCV-RNA-Bestimmung: Behandlungswoche 8, 24: nicht nachweisbar
3 Kombination Rebetol® und Peglntron®: It. Fachinformation 48 Wochen Behandlungsdauer
4Kombination Copegus® und Pegasys®: It. Fachinformation 72 Wochen Behandlungsdauer




Verbrauch:

Verbrauch: therapieerfahrene Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV) Infektion

Population bzw. Pa- | Bezeichnung | Wirkstarke Menge pro | Jahres-
tientengruppe der Therapie | (mg) Packung? durchschnitts-
verbrauch
Relaps-Patienten Telaprevir 2.250 mg (3 x 2 | 168 Stiick 504 Stiick
ohne Zirrhose, die x 375 mq)
SR :
fTrﬁgfaenl'g a":‘]ts‘f ‘fg;f]en Ribavirin 1.000 mg (2 x | 168 Stiick 840 Stiick
P P 200 mg + 3 x
200 mg)
Peginterferon | 180 pg 12 FS (je 180 | 24 FS
Hg)
Relaps-Patienten Telaprevir 2.250 mg (3 x 2 | 168 Stiick 504 Stiick
ohne friihzeitiges? X 375 mg)
Therapieansprechen,
Non-Responder, Ribavirin 1.000 mg (2 x| 168 Stuck 1.680 Stuck
therapieerfahrene 200 mg + 3 x
Patienten mit Zirrho- 200 mg)
s¢€ Peginterferon | 180 g 12 FS (je 180 | 48 FS
Hg)
Therapieerfahrene Ribavirin 1.000 mg (2 x| 168 Stiick 1.680 Stiick
Patienten 200 mg +
Peginterferon® | 3 x 200 mg) | 12 FS (je 100 | 48 FS
100 ug 1)
Therapieerfahrene Ribavirin 1.000 mg (2 x | 168 Stiick 2.520 Stiick
Patienten 200 mg + 3 X
200 mg)
Peginterferon* | 180 ug 12 FS (je 180 | 72 Fs
HO)

(in einem Be-
hand-
lungszyklus von
72 Wochen)

1 Tabletten bzw. Fertigspritzen FS

2 HCV-RNA-Bestimmung: Behandlungswoche 8, 24: nicht nachweisbar
3 Kombination Rebetol® und Peglntron®: It. Fachinformation 48 Wochen Behandlungsdauer
4Kombination Copegus® und Pegasys®: It. Fachinformation 72 Wochen Behandlungsdauer
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Kosten:

Kosten der Arzneimittel:

Arzneimittel-Kosten: therapieerfahrene Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV)

Infektion
Popu- Bezeichung der The- | Kosten (Apothekenab- Kosten nach Abzug gesetz-
lation rapie gabepreis) lich vorgeschriebener Ab-
schlage

Therapie- Telaprevir (|ncivo® 12216,60 € 10627,24 €

erfahrene | 375 mg (168 Stiick)) [2,05 €% 1.587,31 €7]
Ribavirin (Copegus® 1003,72 € 821,50 €
200 mg (168 Sttick)) [2,05 €1; 180,17 €2]
Peginterferon-Alpha-
2a (Pegasys® 180 3.361,81 € 2.820,48 €
hg (12 FS)) [2,05 €2; 539,28 £7]
Ribavirin (Rebetol® | 1.035,68 € 903,89 €
200 mg (168 Sttick)) [2,05 €1; 129,74 €7

3.311,56 € 2.809,22 €

Peginterferon-Alpha-
2b (Peglntron® 100
Hg (12 FS))

[2,05 €%; 500,29 €7]

1 Rabatt nach § 130 SGB V
2Rabatt nach § 130a SGB V
Stand Lauer-Taxe 1. Marz 2012

Kosten fur zuséatzlich notwendige GKV-Leistungen: keine
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Jahrestherapiekosten

Jahrestherapiekosten: therapienaive Patienten mit chronischer Hepatitis-C-Virus (cHCV)
Infektion, die friihzeitig auf eine Therapie ansprechen

Patientengruppe Bezeichnung der Jahrestherapiekosten pro Patient
Therapie
Relaps-Patienten Telaprevir 41.630,18 €

ohne Zirrhose, die
frihzeitig® auf eine
Therapie ansprechen | Peginterferon

Ribavirin (Behandlungsdauer 24 Wochen)

Relaps-Patienten Telaprevir 51.378,64 €
ohne frihzeitiges
Therapieansprechen,
Non-Responder, Peginterferon
therapieerfahrene

Patienten mit Zirrho-

Ribavirin (Behandlungsdauer 48 Wochen)

se

Therapieerfahrene Ribavirin 20.275,78 €

Patienten Peginterferon® (Behandlungsdauer 48 Wochen)
Therapieerfahrene Ribavirin 29.245,38 €

Patienten Peginterferon® (Behandlungsdauer 72 Wochen)

1HCV-RNA-Bestimmung: Behandlungswoche 8, 24: nicht nachweisbar
2 Kombination Rebetol® und Peglntron®: It. Fachinformation 48 Wochen Behandlungsdauer
3 Kombination Copegus® und Pegasys®: It. Fachinformation 72 Wochen Behandlungsdauer
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