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Forma patvirtinta
Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos viršininko 2021 m. lapkričio 12 d. įsakymu Nr. (1.72E)1A-1418
(Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos viršininko 2022 m.                         d. įsakymo Nr.                    redakcija)

REKOMENDACIJA DĖL VAISTINIO PREPARATO LIETUVOS RESPUBLIKOS SVEIKATOS APSAUGOS MINISTERIJOS VAISTINIŲ PREPARATŲ IR MEDICINOS PAGALBOS PRIEMONIŲ KOMPENSAVIMO KOMISIJAI

Verzenios 50 mg, 100 mg, 150 mg plėvele dengtos tabletės

Abemaciclibas

Paraiškos numeris STV76


1. BENDROJI DALIS

	1.1
	Pareiškėjas

	UAB Eli Lilly Lietuva

	1.2
	Registracijos data 

	2018 m. rugsėjo 28 d.

	1.3
	Paraiškos tipas 
(pagal vaistinio preparato registracijos tipą, įtvirtintą Direktyvos 2001/83/EB straipsiuose)

	☒8.3 str. (pilna byla, pagrįsta savais tyrimais) 
☐10 a str. (pripažintas medicininis vartojimas) 
☐10.1 str. (generinis)
☐10.3 str. (hibridinis)

	1.4
	Ar vaistinis preparatas įrašytas į Bendrijos retųjų vaistinių preparatų registrą? 

	☐ Taip
☒ Ne
Click here to enter a date.

	1.5
	STV paraiškos pobūdis
	☒ Pilna paraiška
☐ Supaprastinta paraiška

	1.6
	Pareiškėjo teikiama (-os) kompensuoti vaistinio preparato indikacija (-os)










Kodas pagal TLK-10 AM
	Premenopauzinio arba perimenopauzinio laikotarpio moterų lokaliai progresavusiam ar metastazavusiam krūties vėžiui, kai nustatoma hormonų receptorių ir nenustatoma žmogaus epidermio augimo faktoriaus receptoriaus 2 rodmens, gydyti derinant su aromatazės inhibitoriumi kaip pradinė endokrininė terapija. Moterims prieš menopauzę arba perimenopauzės laikotarpiu endokrininę terapiją reikia skirti kartu su liuteinizuojantį hormoną atpalaiduojančio hormono agonistu.
C50 – Krūties vėžys

	1.6
	Pareiškėjo teikiamos skyrimo sąlygos 
	Neteikiamos

	1.7
	Pareiškėjo teikiamas palyginamasis gydymas: 
Tiesioginis


Netiesioginis


	

☐ Tinkamas
☒ Netinkamas

☒ Tinkamas
☐ Netinkamas



1.8 Kitų valstybių atsakingų institucijų atlikto Sveikatos technologijų vertinimo (toliau – STV) išvados

	STV agentūros pavadinimas, šalis
	STV vertinimas atliktas
	Klinikinio vertinimo išvada
	Farmakoekonominio vertinimo išvada

	Nacionalinis sveikatos ir klinikinės kompetencijos institutas, Didžioji Britanija
(angl. National Institute for Health and Care Excellence, NICE)
	☒ Taip
☐ Ne
2019 m. vasario 27 d.
	Rekomenduojama kompensuoti moterims, kurioms yra lokaliai progresavęs ar metastazavęs krūties vėžys, kai nustatoma hormonų receptorių ir nenustatoma žmogaus epidermio augimo faktoriaus receptoriaus 2 rodmens, gydyti derinant su aromatazės inhibitoriumi kaip pirmos eilės endokrininė terapija. Moterims prieš menopauzę arba perimenopauzės laikotarpiu endokrininę terapiją reikia skirti kartu su liuteinizuojantį hormoną atpalaiduojančio hormono agonistu.
	Kompensuoti sudarius komercinį sutartį. 

	Kanados sveikatos technologijų agentūra
(angl. Canadian health Technology Assessment agency, CADTH)
	☒ Taip
☐ Ne
2019 m. liepos 5 d.
	Rekomenduojama kompensuoti moterims, kurioms yra lokaliai progresavęs ar metastazavęs krūties vėžys, kai nustatoma hormonų receptorių ir nenustatoma žmogaus epidermio augimo faktoriaus receptoriaus 2 rodmens, gydyti derinant su aromatazės inhibitoriumi arba fulvestrantu kaip pradinė endokrininė terapija Moterims prieš menopauzę arba perimenopauzės laikotarpiu endokrininę terapiją reikia skirti kartu su liuteinizuojantį hormoną atpalaiduojančio hormono agonistu.
	Kadangi tiesioginio palyginimo su kitais CDK4/6 nėra, rekomenduojama palyginti abemaciklibo kaštus su kitų CDK4/6 inhibitoriais, kurie vartojami įprastinėje klinikinėje praktikoje.

	Nacionalinis farmakoekonomikos centras, Airija
(angl. National Centre for Pharmacoeconomics, NCPE)
	☒ Taip
☐ Ne
2020 m. liepos 27 d.
	Rekomenduojama kompensuoti moterims, kurioms yra lokaliai progresavęs ar metastazavęs krūties vėžys, kai nustatoma hormonų receptorių ir nenustatoma žmogaus epidermio augimo faktoriaus receptoriaus 2 rodmens, gydyti derinant su aromatazės inhibitoriumi arba fulvestrantu kaip pradinė endokrininė terapija.
	Atlikta pilna farmako-ekonominė analizė, palyginus su įprastine klinikine praktika (kitais CDK4/6 inhibitoriais).





2. KLINIKINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

Lietuvoje krūties vėžys gydomas vadovaujantis sveikatos apsaugos ministro patvirtintu „Krūties vėžio piktybinio naviko ambulatorinio gydymo kompensuojamaisiais vaistais tvarkos aprašu“. Pagrindiniai krūties vėžio gydymo metodai yra chirurginė operacija, radioterapija ir priešvėžiniai vaistai. Krūties vėžio gydymo kompensuojamaisiais vaistais schemos parenkamos įvertinus ligos išplitimą, rizikos grupę, bendrą paciento būklę pagal ECOG skalę ir numatomą gyvenimo trukmę. Remiantis  kompensuojamuoju vaistinių preparatų sąrašu (įsakymas „Dėl kompensuojamųjų vaistų sąrašo patvirtinimo“, 2000 m. sausio 28 d. Nr. 49) bei gydymo kompensuojamaisiais vaisto tvarkos aprašo patvirtinimu (įsakymas „Dėl krūties piktybinio naviko ambulatorinio gydymo kompensuojamaisiais vaistais tvarkos  aprašo patvirtinimo“, 2011 liepos 22 d. Nr. V-713), Lietuvoje moterims, kurioms nustatytas teigiamas hormonų receptorius ir žmogaus epidermio augimo faktoriaus receptorius 2 yra neigiamas, bet lokaliai išplitusio ar metastazavusio krūties vėžys gali būti skiriamas CDK 4/6 inhibitorius – ribociklibas.
Pareiškėjas pateikė klinikinius duomenis, kuriais pagrįsto gydymo abemaciklibu derinyje su aromatazės inhibitoriumi veiksmingumo ir saugumo panašumą į gydymą ribociklibą derinio su aromatazės inhibitoriumi.  Abemaciklibas yra stiprus selektyvusis nuo ciklino priklausomų 4 ir 6 tipo kinazių inhibitorius, fermentinių tyrimų metu ypač slopinęs ciklino D1/CDK4. Abemaciklibas apsaugo nuo retinoblastomos baltymo (Rb) fosforilinimo, blokuodamas ląstelės ciklo progresavimą iš G1 į S fazę ląstelei dalijantis, todėl slopinamas naviko augimas. Abemaciklibas sukėlė ilgalaikį taikinio slopinimą estrogenų receptorius turinčių krūties vėžio ląstelių linijose, neleisdamas pasireikšti Rb fosforilinimui, todėl pasireiškė ląstelių senėjimas ir apoptozė.

Tiesioginis palyginimas

	Pareiškėjas pateikė tiesioginio palyginimo atsitiktinių imčių, dvigubai koduotą, placebu kontroliuojamą tyrimą, kuriame dalyvavo moterys, sergančios lokaliai išplitusiu ar metastazavusiu krūties vėžiu su teigiamais HR ir neigiamais HER2, kurios anksčiau dėl šios ligos negydytos sisteminio poveikio gydymo būdais (MONARCH 3). Pažymėtina, kad palyginamasis gydymas yra placebas. Remiantis įprastine klinikine praktika Lietuvoje, tinkamas palyginamasis gydymas - ribociklibas derinyje su AI (įsakymas „Dėl krūties piktybinio naviko ambulatorinio gydymo kompensuojamaisiais vaistais tvarkos  aprašo patvirtinimo“, 2011 liepos 22 d. Nr. V-713). Klinikinis tyrimas MONARCH yra registracinis klinikinis tyrimas. Klinikinis tyrimas buvo atliktas 158 centruose 22 šalyse. Remiantis atrankos įtraukimo ir atmetimo kriterijais tyrimo populiacija atitinka Lietuvos pacientų populiaciją ir vertinamą indikaciją. Pacientės atsitiktiniu būdu santykiu 2:1 buvo susiskirstyti į dvi grupes: vartoti abemaciklibą 150 mg du kartus per parą kartu su vieną kartą per parą vartojant rekomenduojama nesteroidinio aromatazės inhibitoriaus doze, arba  placebą vartojant kartu su nesteroidinio aromatazės inhibitoriaus doze. Klinikinio tyrimo MONARCH3 ITT populiacija sudarė 493 pacientės: 328 pateko į abemaciklibo ir AI derinio grupę ir 165 pacientės – į placebo ir AI derinio grupę. Tyrimo rezultatai arba baigtys buvo vertinami taikant hierarchinę statistinę analizę. Pirminė statistinė analizė numatė išgyvenamumo be ligos progresavimo palyginimą tyrimo grupėse ir turėjo būti atlikta ITT populiacijoje. Analizė buvo atlikta ITT populiacijoje, kai 246 IBLP atvejai buvo užfiksuoti tarp klinikinio tyrimo dalyvių, iš jų 138 atvejai (42,1 proc.) buvo abemaciklibo grupėje ir 108 atvejai (65,5 proc.) – placebo grupėje. Stebėjimo mediana abemaciklibo grupėje buvo beveik dvigubai didesnė abemaciklibo grupėje nei placebo grupėje:  28,18 mėn. ir 14,76 mėn., atitinkamai. Analizė parodė, kad RS buvo 0,54 abemaciklibo naudai (95 proc. PI: 0,418-0,698; p=0,000002), RS buvo mažesnis, nei numatytas pagal statistinės analizės planą (žr. 3.1.2). Pažymėtina, kad IBLP rezultatai buvo panašūs į nepriklausomo apžiūros komiteto RS vertinimą: RS=0,465 (95 proc. PI: 0,339-0,636; p<0,000001). IBLP taip pat buvo įvertintas iš anksto numatytuose pacientų pogrupiuose. Vertinimo analizė nuosekliai parodė, kad vartojant abemaciklibą kartu su AI nepriklausomai nuo ECOG statuso, progesterono receptorių statuso, pacienčių amžiaus bei rasės (baltaodės arba azijietės) bei organų, kuriuose buvo diagnozuotos metastazės (išskyrus metastazės kauluose), skaičiaus IBLP reikšmingai ilgesnis nei vartojant tik AI. 
	Antrinių baigčių vertinimas parodė, kad ITT populiacijoje objektyvus atsako dažnis abemaciklibo grupėje buvo didesnis nei placebo grupėje: 49,7  proc. (95 proc. PI: 44,3 proc. -55,1 proc.) ir 37 proc. (95 proc. PI: 29,6 proc. - 44,3 proc.), atitinkamai (p=0,005).  Laikas iki pirminio atsako į gydymo (auglio paplitimo sumažėjimas)  buvo panašus abejose tyrimo grupėje: 3,58 mėn. abemaciklibo grupėje ir 3,65 mėn. placebo grupėje. Bendro išgyvenamumo mediana abemaciklibo grupėje buvo 67,1 mėn., palyginus su 54,5 mėn. placebo grupėje (RS=0754, 95 proc. PI: 0,584-0,974, p =0,0301). Abejose grupėse pacientės gavo paskesnę CDK4/6 inhibitorių terapiją: 10,1 proc. abemaciklibo (+AI) grupėje ir 31,5 proc. placebo (+AI) grupėje. Pažymėtina, kad gydant abemaciklibu (+AI) BI buvo taip pat reikšmingai geresnis pacientėms, kurioms buvo metastazės vidiniuose organuose, bet ne kauluose, nei gydant placebu (+AI):  65,1 mėn. vs. 48,8 mėn. (RS=0,708; 95 proc. PI: 0,508 – 0,985; p=0,0392). Formaliai numatytas statesnis reikšmingumas tarp tyrimų grupių bei iš anksto numatytame pogrupyje nebuvo įrodytas atlikus antrą tarpinę analizę (p=0,0301, palyginus su numatytu p =0,025), todėl pacientų stebėjimas yra tęsiamas toliau. Tačiau, gauti rezultatai yra kliniškai reikšmingi ir rodo abemaciklibo (+AI) pranašumą prieš placebą (+AI).
	Pacientų praneštos baigčių palyginimo rezultatai neparodė statistiškai ir kliniškai reikšmingų skirtumų tarp palyginamųjų tyrimo grupių: pacientų gyvenimo kokybė nepablogėja gydant abemaciklibu (+AI). Tačiau gyvenimo kokybės pagerėjimo taip pat nebuvo užfiksuota taikant gydymą abemaciklibu. 
	Saugumo analizė parodė, kad abemaciklibo (+AI) grupėje buvo užregistruota 15 mirties atvejų (4,6 proc.), iš jų 11 atvejų buvo susiję su nepageidaujamais reiškiniais (NR), o placebo (+AI) grupėje – 3 mirties atvejai (1,9 proc.), iš kurių 2 atvejai buvo susiję su NR. Abemaciklibo grupėje buvo nustatyti 72,8 proc. 1 arba 2 sunkumo laipsnio viduriavimo atvejų ir dažnai pasiteikusieji diarejos atvejai (69,1 proc.) pirmo gydymo ciklo metu. Viduriavimo atvejai buvo valdomi sėkmingai tyrimo metu: 74,3 proc. pacienčių gavo atitinkamą gydymą viduriavimui sustabdyti abemaciklibo grupėje ir 30,8 proc. – placebo grupėje. Taip pat dėl viduriavimo 16,7 proc. pacienčių abemaciklibo dozė buvo sumažinta ir 19 proc. pacienčių – praleido tiriamojo vaistinio preparato dozę.  Galutinė saugumo analizė parodė, kad 82 pacienčių (25,1 proc.) abemaciklibo grupėje (+AI) turėjo nutraukti savo dalyvavimo tyriame dėl NR, palyginus 7(4,3 proc.) pacientėmis su placebo grupėje (+AI). Abemaciklibo saugumo profilis bendrai panašus į kitų CDK 4/6 inhibitorių, dagiau informacijos apie šio vaistinio preparato saugumą, specialus įspėjimus ir atsargumo priemones vartojimo metu yra Verzenios produkto charakteristikos santraukoje (https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/html/h1307.htm). 

Netiesioginis palyginimas

Kadangi šiuo metu ribociklibas yra vienintelis CDK 4/6 inhibitorius, kuris kompensuojamas pagal abemaciklibo siūlomą kompensuoti indikaciją, Pareiškėjas pateikė šių dvejų vaistinių preparatų  netiesioginį palyginimą. Palyginimui buvo naudojami panašūs klinikiniai tyrimai: MONARCH 3 vertinant abemaciklibą ir MONALEESA 2 vertinant ribociklibą. Abu tyrimai buvo atsitiktinių imčių dvigubai akli tyrimai, kurių metu buvo lyginamas CDK 4/6 inhibitorių, vartojamų kartu su AI, ir vien placebo su AI poveikis pacientėms, sergančioms HR+/HER2 – pasikartojančiu lokaliai išplitusiu arba metastazavusiu krūties vėžiu, kurioms nebuvo taikomas sisteminis gydymas.  Pirminis vertinimo rodiklis buvo laikas iki ligos progresavimo – išgyvenamumas be ligos progresavimo, antrinė pagrindinė baigtis - bendras išgyvenamumas.
	Netiesioginio palyginimo analizė, parodė, kad IBLP gydant ribociklibu arba abemaciklibu yra panašus: RS= 1,04 (0,71 – 1,52). Statistiškai reikšmingų skirtumų tarp CDK4/6 inhibitorių vertinant bendrąjį išgyvenamumą taip pat nebuvo. Lyginant ribociklibo ir abemaciklibo bendrąjį išgyvenamumą skirtumų nebuvo nustatyta (HR 1,01 [95% PI 0,70-1,45, p = 0,96]).
	Vertinant NR dažnius, registruotas klinikiniuose tyrimuose, kai CDK 4/6 inhibitoriai derinimai kartu su AI (pirmos eilės gydymas). Visi 3-4 sunkumo laipsnio NR (t.y. leukopenija, neutropenija, anemija, AST/ALT padidėjimas, viduriavimas ir QTcF padidėjimas virš 480 ms) buvo išanalizuoti ir įvertinti. Skirtumo tarp abemaciklbo ir ribaciklibo derinio su AI nebuvo nustatyto. Duomenų heterogeniškumas buvo mažas (I2=0 proc.).
	Apibendrinant, remiantis klinikinio veiksmingumo ir saugumo duomenis, gydymas abemaciklibu derinyje su aromatazės inhibitoriumi- (AI) tikėtinai panašus į gydymą ribociklibu derinyje su AI. Todėl daroma išvada, kad abemaciklibo derinio su aromatazės inhibitoriumi klinikinis veiksmingumas nesiskiria nuo įprastinės praktikos.

3. EKONOMINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

[bookmark: _Hlk146834618]	Pateikta supaprastinta ekonominė analizė – kaštų mažinimo analizė. Į ekonominę analizę įtraukti pacientai atitinka kompensacijai teikiamas terapines indikacijas.
Pateiktoje ekonominėje analizėje palyginamasis gydymas yra gydymas ribociklibu. Ekonominėje analizėje pateiktas palyginamasis gydymas atitinka įprastą Lietuvos Respublikos klinikinę praktiką. 
Analizės struktūra yra tinkama kaštų palyginimo analizei atlikti. Analizė atlikta iš PSDF biudžeto perspektyvos, įtraukti tiesiogiai su sveikatos sistema susiję kaštai. Analizėje taikoma 1 metų laiko perspektyva. Pasirinkta laiko perspektyva, Tarnybos nuomone, yra netinkama.
Į kaštų mažinimo analizę įtraukiami vaistinių preparatų įsigijimo ir nepageidaujamų reiškinių valdymo kaštai
Tarnyba, atlikdama kaštų mažinimo analizės rezultatų perskaičiavimą, atliko šiuos analizės parametrų pakeitimus:
1.	taiko PSDF atžvilgiu konservatyvias prielaidas nustatydama abemaciklibo ir ribociklibo gydymo trukmę, t. y. taiko prielaidą, kad abu vaistai vartojami iki ligos progresijos, kurios medianos buvo nustatytos klinikinių tyrimų metu – 28,18 mėn. abemaciklibo grupėje ir 25,3 mėn. ribociklibo grupėje.
2.	įtraukiami nepageidaujamų reiškinių valdymo kaštai.
3.	taikoma prielaidą, kad 50 proc. pacientų yra skiriama 150 mg. abemaciklibo pakuotė, 40 proc. – 100 mg abemaciklibo pakuotė, 10 proc. – 50 mg abemaciklibo pakuotė. Apskaičiuotas dozės intensyvumas siekia 0,8, t. y. tiek pat, kiek pareiškėjo pateiktuose šaltiniuose ir šiek tiek daugiau, nei rodo realaus skyrimo duomenys iš VLK skelbiamų ataskaitų (0,77). Tuo tarpu atsižvelgiant į ribociklibo dozės intensyvumą (0,8), nustatytą pareiškėjo pateiktame šaltinyje, taikoma prielaida, kad vidutinė ribociklibo dozė pacientui yra skiriama 479,95 mg. Tokiu būdu analizėje taikoma prielaida, kad dozės mažinimo prielaidos abemaciklibo ir ribociklibo grupėse yra vienodos.
Kaštų mažinimo analizės rezultatas rodo, kad gydymas abemaciklibu yra brangesnis už gydymą ribociklibu. 
Tarnybai yra žinoma, kad ribociklibo gamintojas yra sudaręs PGS sutartį su Valstybine ligonių kasa dėl vaistinio preparato ribociklibo kainos sumažinimo. Nuolaidos dydis yra konfidencialus, todėl skaičiavimai pateikiami šio protokolo priede, kuris bus siunčiamas tik Kompensavimo komisijai. 


Ekonominės analizės rezultatas

	Kaštai, Eur

	
	Abemaciklibas
	Ribociklibas
	Skirtumas

	Vaistinių preparatų įsigijimo kaštai
	X
	X
	X

	Nepageidaujamų reiškinių valdymo kaštai
	X
	X
	X

	VISO
	X
	X
	X




4. PACIENTŲ ORGANIZACIJŲ PATEIKTI DUOMENYS 
☐ Pacientų organizacijos pozicija pateikta. Žr. priedą.
☒ Pacientų organizacijos pozicija nepateikta.

5. GYDYTOJŲ ORGANIZACIJŲ PATEIKTI DUOMENYS
☒ Gydytojų specialistų organizacijos pozicija pateikta. Žr. priedą.
☐ Gydytojų specialistų organizacijos pozicija nepateikta.

6. IŠVADA 


	Rekomenduojama kompensuoti
	Rekomenduojama nekompensuoti 

	Palyginamasis efektyvumas

	☐ 32.1. yra didesnis, lyginant su įprasta klinikine praktika

☒ 32.1. iš esmės nesiskiria, lyginant su įprasta klinikine praktika
	☐ 33.1. yra mažesnis, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 33.1. yra neįrodytas kaip toks pat, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 33.1 yra neįrodytas kaip didesnis, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 33.1. pateikti duomenys apie palyginamąjį efektyvumą yra netinkami vertinti


	Klinikinis veiksmingumas

	☐ 32.2. yra įvertintas kaip pagrindžiantis papildomos naudos pacientų sveikatai sukūrimą, lyginant su įprasta klinikine praktika

☒ 32.2. yra įvertintas kaip pagrindžiantis nesiskiriančios naudos pacientų sveikatai sukūrimą, lyginant su įprasta klinikine praktika

	☐ 33.1. yra įvertintas kaip nepagrindžiantis papildomos naudos pacientų sveikatai sukūrimo, lyginant su  įprasta klinikine praktika

☐ 33.1. yra įvertintas kaip nepagrindžiantis nesiskiriančios naudos pacientų sveikatai sukūrimo, lyginant su įprasta klinikine praktika



	Kaštų naudingumas

	☐ 32.3. atitinka referencinę naudingumo vertę

☐ 32.3. gydymo juo kaštai yra mažesni ar tokie patys esant iš esmės nesiskiriančiam palyginamajam efektyvumui, lyginant su įprasta klinikine praktika

	☐ 33.3. neatitinka referencinės naudingumo vertės Lietuvos Respublikoje

☒ 33.3. gydymo juo kaštai yra didesni esant iš esmės nesiskiriančiam palyginamajam efektyvumui, netaikant PGS, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 33.3. pateikti duomenys apie kaštų naudingumą yra netinkami vertinti




7. REKOMENDACIJA

[bookmark: _Hlk146834701]Vadovaujantis Vaistinių preparatų ir medicinos pagalbos priemonių įrašymo į kompensavimo sąrašus ir jų keitimo tvarkos aprašo, patvirtinto Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministro 2002 m. balandžio 5 d. įsakymu Nr. V-159 „Dėl vaistinių preparatų ir medicinos pagalbos priemonių įrašymo į kompensavimo sąrašus ir jų keitimo tvarkos aprašo patvirtinimo“, punktu 34.4. rekomenduojama nekompensuoti vaistinio preparato pagal paraiškoje nurodytą indikaciją be skyrimo sąlygų, netaikant PGS dėl vertinimo išvadų, nurodytų 33.3 papunktyje (žr. 6 skyrių),  neatitikties 34.3 papunktyje išdėstytoms sąlygoms.
Pastaba
Atsižvelgiant į ekonominės analizės rezultatą, gydymas Verzenios būtų pigesnis už gydymą palyginamuoju vaistiniu preparatu, jei Verzenios kainai būtų taikoma apie XX proc. nuolaida nuo kompensuojamųjų vaistų kainyne esančios kainos. Siekiant, kad gydymas Verzenios būtų pigesnis bent 5 procentais už gydymą palyginamuoju vaistiniu preparatu, Verzenios kainai turėtų būti taikoma apie XX proc. nuolaida. Pažymėtina, kad šie nuolaidos dydžiai turėtų būti taikomi visų stiprumų (50 mg, 100 mg, 150 mg) Verzenios pakuotėms. 




