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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

Darzalex 20 mg/ml koncentratas infuziniam tirpalui (i.v.) 
Darzalex 1800 mg injekcinis tirpalas (s.c.)

(Daratumumabas)

STV-139

1. BENDROJI DALIS

	1.1
	Pareiškėjas

	Janssen-Cilag International N.V., Belgija

	1.2
	Registracijos data 

	2017 m. balandžio 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
2016 m. gegužės 24 d.

EU/3/13/1153

	1.5
	STV paraiškos pobūdis
	☒ Pilna paraiška
☐ Supaprastinta paraiška

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


Kodas pagal TLK-10 AM
	Prašoma kompensuoti registruotos terapinės indikacijos dalį:
Derinant su bortezomibu ir deksametazonu gydymui daugybine mieloma sergantiems suaugusiems pacientams, kuriems anksčiau buvo taikyta bent viena terapija.
C90

	1.6
	Pareiškėjo teikiamos skyrimo sąlygos 
	Pagal terapinės indikacijos dalį (neteikiamos)

	1.7
	Pareiškėjo teikiamas palyginamasis gydymas: 
Tiesioginis

Netiesioginis


	

☐  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
2023 m. birželio 23 d.
	Daratumumabas derinyje su bortezomibu ir  deksametazonu rekomenduojamas kaip gydymo pasirinkimas suaugusiems pacientams, sergantiems daugine mieloma tik, jei jiems jau buvo taikomas pirmos eilės gydymas:
· Lenalidomidas
arba
· Lenolidonidas yra netinkamas antros eilės gydymas
Kompanija taip pat įpareigota sudaryti sutartį pagal nustatytas komercines sąlygas. 

	Kanados sveikatos technologijų agentūra
(angl. Canadian health Technology Assessment agency, CADTH)
	☒ Taip
☐ Ne
2017 m. spalio 5 d.
	Daratumumabas derinyje su bortezomibu ir  deksametazonu rekomenduojamas kaip gydymo pasirinkimas suaugusiems pacientams, sergantiems daugine mieloma tik, jei jiems jau buvo taikomas pirmos eilės gydymas.
Pacientų būklė turi būti įvertinta kaip gera. Teigiamas sprendimas buvo priimtas, nes kompanija pakoregavo produkto kaštų naudingumą.  


	Nacionalinis farmakoekonomikos centras, Airija
(angl. National Centre for Pharmacoeconomics, NCPE)
	☐ Taip
☐ Ne
Click here to enter a date.
	Duomenų nerasta
	




2. KLINIKINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

	Lietuvoje nėra patvirtintos dauginės mielomos (DM) gydymo metodikos. Lietuvoje DM yra gydoma atsižvelgiant į Europos hematologų draugijos ir Europos medicininės onkologijos draugijos DM gydymo rekomendacijas (angl. European Haematology Association-European Society for Medical Oncology, EHA-ESMO, 2021), kurios yra nuolat atnaujinamos. Lietuvoje DM gydymui pirmos eilės gydymui ne kompensuojami lenalidomidas ir biologinė terapija, ir nėra įmanoma pritaikyti visų derinių, kurie yra rekomenduojami EHA-ESMO gairėse. 
	Daratumumabas - priešnavikinis vaistinis preparatas. Jis priklauso monokloninių antikūnų ir antikūno ir vaisto derinio farmakoterapinei grupei. Daratumumabas yra CD38 (38 diferenciacijos klasterio) inhibitorius (IgG1κ žmogaus monokloninis antikūnas). Daratumumabas prisijungia prie CD38 baltymo, kurio dideli kiekiai aptinkami daugybinės mielomos naviko ląstelių paviršiuje, o taip pat įvairūs šio baltymo kiekiai būna kitų rūšių ląstelių paviršiuje ir audiniuose. Įrodyta, kad daratumumabas stipriai slopina vėžio ląstelių, kurios ekspresuoja CD38, augimą in vivo. Remiantis tyrimų in vitro duomenimis, daratumumabas gali paveikti įvairias efektorines funkcijas, padėdamas imuninei sistemai sunaikinti vėžio ląsteles.
	Remiantis patariamosios tarybos dėl vaistinio preparato daratumumabo susirinkimo protokolu (2023 kovo mėn. 23 d.), Lietuvoje DM atkryčiui gydyti dažniausiai skiriami deriniai su karfilzomibu, kurie sudaro apie <...> skiriamo medikamentinio gydymo. Karfilozomibas skiriamas derinyje su lenalidomidu ir deksametazonu (KRd) arba derinyje su deksametazonu (Kd). KRd deriniui teikiama pirmenybė, jis naudojimas <...> visų dauginės mielomos atkryčio atvejų, o Kd derinys – <...> atvejų. 	Kitiems  pacientams skiriami proteosomų inhibitoriai (bortezomibas) arba imunosupresantai (lenalidomidas, pomalidomidas, talidomidas) derinant juos su alkilinančiais vaistiniais preparatais (ciklofosfamidas, bendamustinas, melfalanas) ir sintetiniais gliukokortikoidais (deksametazonas, prednizolonas).
Vadovaujantis į Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministro įsakymo „Dėl vaistinių preparatų ir medicinos pagalbos priemonių įrašymo į kompensavimo sąrašus ir jų keitimo tvarkos aprašo patvirtinimo“ 2002 m. balandžio 5 d. Nr. V-159 (toliau - Aprašas) 116 - 119 punktus nustatyta, kad tinkamas palyginamasis gydymas yra karfilzomibo ir deksametazono derinys.
Klinikinis veiksmingumas buvo įvertintas pagal netiesioginio klinikinių tyrimų CASTOR (DVd), ENDEAVOR (karfilzomibo ir deksametazono derinys, Kd), CANDOR (Kd) ir IKEMA (Kd) duomenų palyginimo. Dėl netinkamo palyginamojo gydymo tiesioginio palyginimo tyrimo CASTOR rezultatai (IBLP ir BI) laikomi papildoma informacija. 

Tiesioginis palyginimas
	CASTOR klinikinis tyrimas yra 3 fazės registracinis tyrimas, kuriame daratumumabo derinio su bortezomibu ir deksametazonu veiksmingumas ir saugumas palygintas su bortezomibu ir deksametazonu. Pažymėtina, kad palyginamasis gydymas bortezomibu ir deksametazonu neatitinka įprastinės Lietuvos  klinikinės praktikos. Remiantis įtraukimo ir atmetimo kriterijais, tyrimo populiacija atitinka vertinamą indikaciją. Pirminė ir antrinės vertinamosios baigtys buvo vertinamos bendroje pacientų populiacijoje (angl. ITT). Iš viso atsitiktiniu būdu buvo atrinkti 498 pacientai. Iš jų 251 pacientas pateko į DVd grupę (daratumumabas derinyje su bortezomibu ir deksametazonu) ir 247 - į Vd grupę ( bortezomibo ir deksametazono derinys).  
Pirminė vertinamoji baigtis 
	Išgyvenamumas be ligos progresavimo (IBLP) apibrėžtas kaip laikas nuo atsitiktinės imties atrankos iki ligos progresavimo pagal tarptautinės mielomos darbo grupės (angl. International Myeloma working group, IMWG) kriterijus arba mirties dėl bet kokios priežasties. Bendra stebėjimo laiko mediana DVd grupėje buvo 7,4 mėnesiai ir Vd grupėje – 7,2 mėnesiai. IBLP buvo ilgesnis DVd grupėje ir tarpinės analizės metu nebuvo pasiektas. IBLP Vd grupėje buvo 7,2 mėn. Rizikos santykis buvo 0,39 (95 proc. PI: 0,28-0,53, p<0,001). IBLP analizės rezultatai esant 50 mėnesių stebėjimo laiko medianai ir toliau rodė DVd grupės pacientų ilgesnį IBLP, lyginant su Vd grupe. IBLP mediana buvo 16,7 mėnesio DVd grupėje ir 7,1 mėnesio Vd grupėje (RS = 0,31; 95 proc. PI: 0,24, 0,39; p< 0,0001). Ligos progresavimo ar mirties rizika, gydant pacientus DVd deriniu, sumažėjimo 69 proc., lyginant su IBLP trukme gydant pacientus Vd deriniu. Apibendrinant, nepriklausomai nuo ligos stadijos, atsparumo anksčiau taikytam gydymui ir nuo ankstesnių terapijų skaičiaus DVd deriniu gydytiems pacientams buvo reikšmingai ilgesnis IBLP.
Antrinės vertinamosios baigtys
Bendras atsakas į gydymą, išreikštas kaip pacientų, kuriems pagal IMWG kriterijus, dalis, buvo reikšmingai didesnis DVd grupėje, palyginus su Vd grupe: 85 proc. ir 63 proc. (p<0,0001), atitinkamai. Pilną atsaką gydymą pasiekė 30 proc. pacientų DVd grupėje ir tik 10 proc. pacientų Vd grupėje vertinant šį baigtį ITT populiacijoje. Atskirai įvertinus pacientų, kuriems buvo taikome tik 1 ankstesnė terapija dėl DM, DVd grupėje 92 proc. pacientų pasiekė BAG ir 74 proc. pacientų Vd grupėje (p<0,0007). Visišką atsakas į gydymą, taikant IMWG kriterijus,  pasiekė 43 proc. ir 15 proc., atitinkamai.  Minimali liekamoji liga buvo nustatyta 14 proc. pacientų DVd grupėje ir tik 2 proc. pacientų Vd grupėje (p< 0,000001). Bendro išgyvenamumo (BI) analizė buvo atlikta, kai bendras stebėjimo laikotarpis buvo  72,6 mėnesiai. Visumoje 148 iš 251 (59 proc.) BI atvejai buvo užfiksuoti DVd grupėje ir 171 iš 247 (69,2 proc.) BI atvejai Vd grupėje. Rizikos santykis buvo 0,74 (95 proc. PI: 0,59-0,92, P<0,0075). Pagal numatyta statistinę analizę iš anksto numatytas reikšmingumo lygis yra 0,0323, todėl tolimesnius duomenų rinkimas sustabdytas. BI mediana DVd grupėje 496 mėn. (95 proc. PI: 31,2-46,2) ir 38,5 mėn. (95 proc. PI: 31,2-46,2) Vd grupėje (pav. 6). BI analizė iš anksto numatytuose pogrupiuose taip pat parodė reikšmingą DVd gydymo režimo pranašumą prieš Vd gydymo režimą.
Ilgalaikis stabėjimas parodė, kad DVd vartojimas susijęs su dažniau pasireiškusia  trombocitopenija, anemija, limfopenija ir plaučių uždegimu, palyginus su Vd. 3 ir 4 laipsnio nepageidaujami reakcijos (NR) dažniau buvo registruojamos pacientams, vartojusiems DVd, nei Vd: 29,6 proc. ir 19,0 proc., atitinkamai (4 lentelė). Sunkios NR susijusios buvo nustatytos 55,1 proc. pacientų DVd grupėje ir 34,2 proc. pacientų Vd grupėje. Pažymėtina, kad pacientų, nutraukusiu gydymą tyrimo metu dėl infekcijos, dalis abiejose grupėse buvo panaši: 2,9 proc. DVd ir 2,1 proc. Vd. 

Netiesioginis palyginimas
	Vertinimui buvo atrinkti klinikiniai tyrimai, kuriuose buvo pacientų grupės su DVd gydymo režimu arba Kd gydymo režimu: CASTOR (DVd), ENDEAVOR (karfilzomibo ir deksametazono derinys, Kd); CANDOR (Kd) ir IKEMA (Kd).  Atrinktuose tyrimuose pirminės ir antrinės baigtys buvo panašios: visuose tyrimuose IBLP buvo pirminė baigtis, o BI – antrinė baigtis.
Pirminė baigtis
	Vertinant IBLP, po vienerių metų stebėjimo pagal atliktą analizę RS buvo <...> DVd derinio naudai, palyginus su Kd režimu <...> Šis pranašumas IBLP atžvilgiu išliko ilgėjant stebėjimo laikui: 26 mėnesių stebėjimas pagal CASTOR tyrimą <...> ir 72 mėnesių <…>
Antrinė baigtis
	Vertinant BI, po vienerių metų stebėjimo pagal atliktą analizę RS buvo <...> DVd derinio naudai, palyginus su Kd režimu <...> Šis pranašumas BI atžvilgiu nėra įrodytas, todėl tikėtina, kad DVd yra toks pats efektyvus kaip Kd. Vertinant ilgesnius stebėjimo laikotarpius DVd ir Kd efektyvumas BI atžvilgiu lieka panašus.
	Apibendrinant, daratumumabo, bortezomibo ir deksametazono derinio veiksmingumas grindžiamas netiesioginiu palyginimu su karfilozomibu ir deksametazonu. Pateikti netiesioginio palyginamosios analizės rezultatai rodo, kad daratumumabo, bortezomibo ir deksametazono derinio palyginamasis veiksmingumas tikėtina nesiskiria nuo karfilzomibo ir deksametazono derinio efektyvumo, todėl DVd klinikinis veiksmingumas gali būti įvertintas kaip pagrindžiantis nesiskiriančios naudos pacientų sveikatai sukūrimą, lyginant su įprasta klinikine praktika. 

3. EKONOMINIO VERTINIMO APIBENDRINIMAS

	Daratumumabo (Darzalex) paraiška kompensavimui teikiama terapinės indikacijos daliai – „derinant su bortezomibu ir deksametazonu gydymui daugybine mieloma (DM) sergantiems suaugusiems pacientams, kuriems anksčiau buvo taikyta bent viena terapija“. Ekonominė analizė atliekama iš kaštų mažinimo perspektyvos, modeliavimas nėra taikomas, todėl paciento lygmens duomenys ekonominėje analizėje neįtraukiami. Laikoma, kad daratumumabas bus skiriamas pacientams, kurie atitinka indikacijai teikiamą populiaciją pagal klinikinėje dalyje pateiktus netiesioginio palyginimo duomenis. Ekonominėje analizėje daratumumabas derinyje su bortezomibu ir deksametazonu (DVd)  lyginamas su karfilzomibo ir dexametazono deriniu (Kd). Laikoma, kad palyginamasis atitinka Lietuvos klinikinę praktiką ir Vaistinių preparatų ir medicinos pagalbos priemonių įrašymo į kompensavimo sąrašus tvarkos aprašo 116 - 119 punktus ir yra tinkamas palyginamasis.
Pradinės III fazės klinikinio tyrimo CASTOR analizės metu (stebėjimo mediana - 7,4 mėn.), daratumumabas derinyje su bortezomibu ir deksametazonu (DVd), lyginant su Vd, šios grupės pacientams statistiškai reikšmingai prailgino išgyvenamumą be ligos progresavimo (IBLP) – SR 0,39; 95% PI 0,28 – 0,53; P<0,001), ir didesnė DVd gydytų pacientų proporcija pasiekė gilesnį atsaką į gydymą. Lyginant su Kd, DVd gydytų pacientų IBLP yra statistiškai reikšmingai ilgesnis, o bendrojo išgyvenamumo (BI) ir saugumo rezultatai rodo tikimybę, kad DVd deriniu gydytų pacientų rezultatai yra geresni už Kd deriniu gydytų pacientų rezultatus, todėl taikoma prielaida, kad vaistinių preparatų sukuriama nauda yra panaši (DVd neprastesnis nei Kd). Ekonominėje analizė įtraukiami esminius skirtumus lemiantys kaštai, šiuo atveju, KMA apima DVd ir Kd vaistinių preparatų įsigijimo ir skyrimo kaštus, remiantis vaistinių preparatų charakteristikų santraukose (VPCS) numatytu dozavimu ir periodiškumu. Kiti kaštai ekonominėje analizėje nėra įtraukiami, atsižvelgiant į klinikinių duomenų rezultatus, kuriais remiantis laikoma, kad sveikatai sukuriama nauda bei vaistinių preparatų nepageidaujamas poveikis yra panašūs ir išlaidos sveikatos sistemai bus panašios. 
Įprastinė atvejo analizė atliekama iš kaštų mažinimo perspektyvos, įtraukiant metinius vaistinių preparatų įsigijimo ir skyrimo kaštus. Analizuojami du scenarijai: 1) vienerių metų laikotarpiu; 2) taikant prielaidą, kad gydymo trukmę atspindi klinikinių tyrimų iki ligos progreso duomenys, kadangi vaistinių preparatų charakteristikų santraukose nurodyta, kad daratumumabo ir palyginamojo karfilzomibo deriniams gydymas yra tęsiamas iki ligos progreso arba toksinio poveikio. Tarnyba remiasi, Paraiškoje teikiamos netiesioginės meta analizės duomenimis: išgyvenamumo be ligos progreso mediana DVd grupėje siekia  - 16,7 mėn. (MMY3004), o karfilzomibo (Kd) – 17,6 mėn. (Endeavor; 8001 Siegel 2017). 
Ekonominės analizės rezultatas

	Kaštai

	Scenarijus 1. Vienerių metų kaštai (metiniai vaistinių preparatų įsigijimo ir skyrimo kaštai)

	
	DVd
	Kd
	Skirtumas

	Bendrieji kaštai (viso):
	*** Eur.
	*** Eur.
	*** Eur., (*** proc.)

	Scenarijus 2. Visos gydymo trukmės kaštai (taikoma gydymo trukmė pagal klinikinių tyrimų IBLP medianas: DVd – 16,7 mėn., Kd - 17.6 mėn.)

	
	DVd
	Kd
	Skirtumas

	Bendrieji kaštai (viso):
	*** Eur.
	***  Eur.
	***  Eur., (*** proc.)



Gautais kaštų mažinimo analizės rezultatais, naudojant Pareiškėjo pateiktas galutines daratumumabo kainas ((su PVM): i.v. 100 mg - *** Eur., 400 mg - *** Eur., p.o. 1800 mg - *** Eur.) ir konfidencialią karfilzomibo kainą (*** Eur. su PGS), DVd derinio gydymo kaštai vienerių metų laikotarpiu lyginant su Kd deriniu be skyrimo kaštų (onkologijos dienos stacionaro I paslaugos) yra mažesni *** proc., o su skyrimo kaštais - mažesni *** proc.
Taikant prielaidą, kad palyginamųjų gydymo trukmę atspindi klinikinių tyrimų iki ligos progreso duomenys (DVd - 16,7 mėn. (MMY3004), (Kd) – 17,6 mėn. (Endeavor; 8001 Siegel 2017), vertinami DVd įsigijimo ir skyrimo kaštai gydymo trukmės laikotarpiu lyginant su Kd - mažesni *** proc. 
Šie kaštų minimizavimo analizės rezultatai atitinka SAM įsakymo Nr. 159 reikalavimus, t.y. esant nesiskiriančiam gydymo efektyvumui ir saugumui vieno paciento gydymo DVd deriniu kaštai yra daugiau kaip 5 proc. mažesni už gydymo Kd deriniu kaštus (abiem scenarijais) ir yra pasiekiamas kaštų mažinimas.

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, taikant PGS

☒ 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, lyginant su įprasta klinikine praktika

☐ 33.3. pateikti duomenys apie kaštų naudingumą yra netinkami vertinti





7. REKOMENDACIJA

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:
34.3. rekomenduojama kompensuoti vaistinį preparatą pagal paraiškoje nurodytą indikacijos dalį, taikant PGS, dėl iš esmės nesiskiriančio gydymo efektyvumo ir sukuriamos naudos pacientų sveikatai, lyginant su įprasta klinikine praktika, ir dėl mažesnių gydymo kaštų dydžio (kaštų minimizavimas).

Papildomos pastabos ir pasiūlymai
Tarnyba rekomenduoja sukurti dauginės mielomos gydymo tvarkos aprašą, kuriame būtų apibūdinta pacientų kuriai tinka farmakoterapinis gydymas populiacija ir nurodytos skyrimo sąlygos pradedant gydymą; gydymo veiksmingumo įvertinimo kriterijai bei gydymo nutraukimo kriterijai.

8.	SIŪLOMOS KOMPENSUOTI TERAPINĖS INDIKACIJOS IR SKYRIMO SĄLYGOS 

Terapinės indikacijos
☒ Siūloma kompensuoti Pareiškėjo teikiamą indikacijos dalį be pakeitimų.
Derinant su bortezomibu ir deksametazonu gydymui daugybine mieloma sergantiems suaugusiems pacientams, kuriems anksčiau buvo taikyta bent viena terapija.

Skyrimo sąlygos

☒ Pareiškėjo siūlomos skyrimo sąlygos priimtinos. 
Skiriamas pagal teikiamą patvirtintos terapinės indikacijos dalį.





