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Farmakoekonomicka analyza pro LP

KENGREXAL

Uc¢inna latka:  Kangrelor
mechanismus ucinku: reverzibilni antagonista P2Y12 destickového receptoru
Vyrobce: Chiesi Farmaceutici S.p.A.

indikace dle SPC: Kengrexal, soubéZné podavany s kyselinou acetylsalicylovou (ASA), je indikovan ke sniZeni vyskytu
kardiovaskularnich trombotickych pfihod u dospélych pacientl s ischemickou chorobou srdecni, ktefi podstupuji
perkutanni koronarni intervenci (PCl) a ktefi nebyli Ié¢eni peroralné podavanym inhibitorem P2Y12 pied provedenim
PCl a u kterych neni Ié¢ba perordlné podavanym inhibitorem P2Y12 moznd nebo vhodna.

stavLPv CR:  Registrovdn. Piipravek je poskytovan pii Ustavni péci (hospitalizace) a je pIné hrazen ze
zdravotniho pojisténi.

Uhradové omezeni: -

Relevantni komparatory*3:

1. klopidogrel
2. prasugrel
3. tikagrelor

Specifikace analyzy:

e Nebyla provedena prospektivni studie, ktera by srovnavala uc¢innost/ bezpecnost kangreloru proti prasugrelu
nebo proti ticagreloru. K dispozici je pouze souhrnnd analyza® t¥i RCT (kangrelor vs. klopidogrel/placebo) a
sitovd metaanalyza® (NMA), kterd porovnava Géinnost bezpeénost kangreloru, prasugrelu a tikagreloru proti
klopidogrelu.

e Byla provedena Cost-minimization analyza. Pro Uplnost je byl propocten Cost-effectivness ratio v parametru
MACE.

e Analyza byla realizovana z perspektivy nemocnice.

e Do této analyzy byly zapocitany pouze naklady na cenu |IéCiv, nebyly zahrnuty naklady na Upravu do findlni
|ékové formy, naklady spojené aplikaci a naklady spojené s prevenci a terapii nezadoucich ucinkd.

e Pokud bylo mozno zvolit mezi vice balenimi téhoz LP s rozdilnym mnozstvim jednotek, bylo vZdy zvoleno
baleni ndkladové efektivnéjsi.
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Vyie uvedenou hodnoty nejsou oviem statisticky vyznamné!




Vysledky a komentafr:

Jako porovnavané hodnoty Uéinnosti/bezpeénosti byly ve vychozi sitové metaanalyze zvoleny hodnoty odds
ratio pro parametry: Death, Cardiovascular death, Myocardial infarction (MI), Major adverse cardiovascular events
(MACE), Definite or probable stent trombosis, Stroke, Major bleeding a Minor bleeding. Byl zde porovnavan ucinek
kangreloru, prasugrelu a ticagrelu proti klopidogrelu. V parametru celkového umrti, kardiovaskuldrniho imrti a CMP
jsou vSechny intervence srovnatelné. V parametru Ml a MACE maji srovnavané intervence o néco pozitivnéjsi
vysledky, ovSsem bez statistické vyznamnosti. V parametru drobné krvaceni a zavazné krvaceni jsou vysledky
srovnavanych intervenci o néco horsi nez klopidogrel. Ovsem bez statistické vyznamnosti (kromé zvyseni
pravdépodobnosti minor bleeding u tikagreloru). Podrobny graf porovnani Gcinnosti viz priloha.

V ramci souhrnné analyzy, ktera porovnavala Ucinnost/bezpecénost kangreloru vici klopidogrelu/placebu,
byly vysledky porovnatelnych parametr( lepsi ve prospéch kangreloru nez v NMA a vétSina z nich byla statisticky
vyznamnych. Podrobna tabulka s vysledky viz pfiloha.

Death Stent stombosis Ml
OR x Kangrelor vs clopidogrel 0,9 0,66 0,94
NMA® (0,45-1,83) (0,37-1,19) (0,69-1,25)
OR x Kangrelor vs clopidogrel PA 0,73 0,59 0.85
po 30 dnech? (0,47-1,15) (0,43-0,80) (0,74-0,97)

Vzhledem k nizkému rozdilu parametrd Ucinnosti (kangrelor neni vice jak dvakrat uéinny oproti klopidogrelu)
a statistické nevyznamnosti NMA, Ize intervence povaZovat za porovnatelné. Naklady na intervence v porovnani
s komparatorem jsou vice jak trikrat vyssi, tzn. pomér efektd nezméni preference dle pomérl cen. Z toho dlivodu
bylo pfistoupeno k cost-minimization analyze. Porovnavany byly naklady pro dosaZeni nasycovaci davky pred/béhem
PCI. Pripravky jsou sefazeny sestupné dle ceny:

1. KENGREXAL 50MG INJ/INF PLV CSL 10 16 501,33 K¢
2. EFIENT 10MG TBL FLM 28 231,75 K¢
3. BRILIQUE 90MG POR TBL DIS 56X1 Il 58,04 K¢
4, ZYLLT 75MG TBL FLM 28

8,38 K¢

Na druhé strang, u ticagrelu, prasugrelu a kangreloru je vy$si tendence ke krvacivym komplikacim®>.




Pro Uplnost byla provedena ,cost-effectivness” analyza parametru MACE proti klopidogrelu
odpovidd na otazku, kolikrat je sledovana intervence drazsi nez Gcinné;jsi oproti klopidogrelu.

. Tento pomér

nazev pripravku

Nakladova efektivita

ZYLLT 75MG TBL FLM 28 komparator
KENGREXAL 50MG INJ/INF PLV CSL 10 1280x

EFIENT 10MG TBL FLM 28 15,8x
BRILIQUE 90MG POR TBL DIS 56X1 II 5,8x

Ucinnost prasugrelu a tikagrelu proti klopidogrelu je srovnatelnd, je zde tendence k statisticky nevyznamné
vySsi ucinnosti. Kangrelor je ucinnéjsi nez klopidogrel. Prasugrel, tikagrelor a kangrelor maji tendenci ke zpUsobeni
krvacivych komplikaci oproti klopidogrelu. Z hlediska ndkladové efektivity, Kengrexal je 1280x drazsi nez ucinnéjsi,
Efient je 16x drazsi nez ucinnéjsi a Brilique 6x drazsi nez ucinnéjsi proti Zylltu. Je treba pfihlédnout k faktu, Zze
Kengrexal jako jediné antiagregans ze skupiny inhibitor(i P2Y12 Ize podat parenteralné, proto srovnani s vyse

uvedenymi neni Uplné relevantni.




Pfiloha:
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Fig. 2. Comparison of cangrelor, prasugrel, and ticagrelor to clopidogrel in overall cohort.
Results are presented as odds ratios ( credible intervals). CV death: cardiovascular death,
MI: myocardial infarction, MACE: major adverse cardiac event, Def/Prob ST: Definite or
probable stent thrombosis.

Vysledky sitové metaanalyzy®



n/N (%) of patients Cangrelor vs clopidogrel
Cangrelor (n=12475) Clopidogrel (n=12435) OR(95%Cl) p*

48 h (primary)

Death/MI/IDR/ST 473/12459 (3-8%)  579/12422 (47%) 0-81(071-0.91)  0-0007
ST 62/12 459 (0-5%) 105/12 422 (0-8%) 059 (0-43-0-80)  0-0008
Death/MVIDR 446/12 459 (3-6%) 543/12 422 (4-4%) 0-81(071-0-92)  0-0014
Death/Q-wave MI/IDR 102/12 459 (0-8%) 150/12 422 (1-2%) 0-68 (0-52-0-87)  0-0022
Death 33/12 459 (0-3%) 45/12422 (0-4%) 073 (0-47-1-15) 01694
Ml 387/12459 (3-1%) 453/12422 (3-6%) 0-85(074-0-97)  0-0182
IDR 66/12 459 (0-5%) 92/12422 (0-7%) 071(0:52-0-98)  0-0363
Q-wave MI 19/12 459 (0-2%) 36/12422(0-3%) 0-53(0-30-0-92)  0-0211
Death/MY/ST 450/12 459 (3-6%) 550/12 422 (4-4%) 0-81(071-0.92)  0.0011
Death/Q-wave MI/ST 103/12459 (0-8%)  162/12422 (1.3%) 0-63 (0-49-0.81)  0-0002
Death/MI 414/12 459 (3:3%) 495/12422 (4-0%) 0-83 (073-095)  0-0054
Death/IDR 92/12 459 (0-7%) 130/12422 (1.0%) 070(0-54-0-92)  0-0098
Death/ST 89/12459 (0-7%) 140/12 422 (1-1%) 0-63 (0-48-0.82)  0-0007
3J0days

Death/MI/IDR/ST 657/12 407 (5-3%) 74812357 (6-1%) 0-87 (078-0-97)  0-0099
ST 113/12 407 (0-9%) 162/12357 (1-3%) 0-69 (0-54-0-88)  0.0027
Death/MVIDR 631/12 407 (5-1%) 710/12357 (57%) 0-88(079-0-98) 0.0218
Death/Q-wave MI/IDR 287/12 407 (2-3%) 323/12357 (2:6%) 0-88 (075-1.04) 01269
Death 137/12 407 (1-1%) 141/12357 (1-1%) 097 (076-1-23) 07832
MI 418/12 407 (3-4%) 487/12357 (3-9%) 0-85(074-0.97) 00165
IDR 153/12 407 (1-2%) 178/12357 (1-4%) 0-85(0-69-1-06)  0-1555
Q-wave MI 31/12 407 (0-2%) 51/12357 (0-4%) 0-60(0-39-0-95)  0-0257
Death/MI/ST 586/12 407 (4.7%) 681/12 357 (5-5%) 0-85(076-0.95)  0-0049
Death/Q-wave MI/ST 238/12 407 (1.9%) 293/12 357 (2-4%) 0-81(0-68-0-.96) 0.0139
Death/MI 538/12 407 (4-3%) 609/12 357 (4-9%) 0-87 (078-0.98)  0.0266
DeathfIDR 277/12 407 (2-2%) 301/12 357 (2-4%) 0-91(078-1.08)  0-2895
Death/ST 224/12 407 (1-8%) 268/12357 (2-2%) 0-83 (0-69-0-99)  0-0405

Data are n/N (%) unless stated otherwise. A patient who did not complete the scheduled follow-up and had no event
was not counted in the denominator. IDR=ischaemia-driven revascularisation. Ml=myocardial infarction. OR=odds
ratio. ST=stent thrombaosis. *p values for OR based on the y* test.

Table 3: Clinical efficacy outcomes at 48 h and at 30 days

Vysledky souhrnné analyzy*
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