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������ ����	
/���
����	�� �� ALEMTUZUMAB  
�� ������� �� ��	�������� �
���	�� � ��������, 2016 �. 
�. �����1 � 	. 
��
�����2 
1�������� 	
 ���
����, �� – ������ 
2�������� 	
 
��������
 ������, �� – ������ 

������. ����� �� �����
�	
 �����	�� �, ���� ����
���� �� ��-
����	����	�� ���
��	 (� costs), ������	����	�� ������	 ����	 (� 
QALY) 	 �

���� 	������������ ���������	� (ICER) �� alemtuzumab �� 
�����	� �� ��	������-���	�������� ����������� �������� � ������	
, 
�� �� ��������� ���������������	��	 �����	 �� �����	�, !��	���	 
����� �� ��	�	��	 ����	 �� ��������	��� ��	�������, ���� 	 �� 	����-
�	����	 ����	 �� �����	����� ���
���� �����	����� �� �������	�� 
��������	��	 ��������	�	. "���	�	���	�� ����	 �� ��������	��� ��	-
�������, !���������� 	 �������	�����	����	 ���������	 ������� 	���-
��, �� alemtuzumab ���� �� !��� ���������� 	 ���� ����	, 	 �� ����	 
��������	��� 	�!�� ��	 �����	� �� ���	���	 � ���	��� ��!��
���� 
��	������-���	������ ����������� ��������. 
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Summary. The aim of the study is to offer pharmacotherapeutic 
guidelines for the treatment of relapsing-remitting multiple sclerosis (RRMS) 
based on clinical data, therapeutic efficacy, and economic data for 
comparative cost-effectiveness of possible therapeutic alternatives. Evaluated 
were the additional costs (� costs), additional health benefits (� QALY), and 
their incremental ratio (ICER) of alemtuzumab for the treatment of RRMS in 
Bulgaria. Data analysis of the therapeutic effectiveness, safety, and 
pharmacoeconomic indicators suggested that alemtuzumab could be 
recommended both a first and second therapeutic choice in the treatment of 
patients with active RRMS disease. 

Key words: relapsing-remitting multiple sclerosis/therapeutic alternatives, 
alemtuzumab/safety and pharmacoeconomic indicators 
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�������!� 
#������������ �������� (#$) � ����	�%��� ��!��
���� � 

�����	��� ��������������	�, ����� � ���!	���	
 � �
��	 ���-
���	 �� �������� ����� ������� �� ������� �� 	�%��	 ������-
�	 	 ���%������ �� ������-��������� !��	���. & ���%���� �� 
���� �������� ������	����� ���	��	�	���	
 �� !
���� ��-
����� �������� � ����������� ������ �	����� (��$) � %���-
�	��� ����	��� �� '-�	����	�	�� 	 ��������	��. ���%���� 
�� ������������ �� 	��%��	�� � ��$, ����� ���	 �� ��	�	��� 
	�
�� �� ��������	��� ���	�	� [1]. *���	����� �� ���	�	 
����	 �� #$ ������ ������	
 ����	� �� ��!��
������: 

1) +�	������-���	�������� ����������� �������� (+*#$) � 
��/-������� ��	�	��� ����� ��	 ����� 85% �� ���	���	�� � ���-
���	
. 4�������	�	�� �� � 
��	 ��	����	 �� ��������	��	 �	��-
���	, ��	�� ���	���	��� !���� �!����� ����	�	� (����� 	�	 ���-
�	���) �� �
����� ����	�	. $������	�� ��	����	 ��������� ���� 
�����������	 	�������	 �� �����. +�	 62% �� !���	�� �� %���-
���
�� ������ �� 	����	�	���	
 EDSS 7 5; 

2) +�	 ����	��� �������	���� ����������� �������� 
(&+#$) �� ��!�9���� ���������� ��%�%���	
 �� ���������	�� 
	����	�	���	
 ��� 	�	 !�� ������	 ��	����	, ����	 ���	�		 
	�	 �����. $��� 6 �� 10 ���	�	  �� �������� �� ��!��
������ 
��	!�	�	����� 70% �� !���	�� � +*#$ ����	����� ��� &+#$;  

3) +���	��� �������	���� ����������� �������� (++#$) 
�� %������
�� ��	 ����� ���� �� ���	���	�� (~ 10%). +�	 ��
 
�	�����	�� �� �������� ���������� 	 !���� �� �������� �� ��-
!��
������, ���� ���	�	��� ���������� �� %���	���� !�� 
��� 
����	�	�	 ��	����	 	�	 ���	�		, �����	�	�� �� ����� �� �� 
��!�9����� ����� 	 �������	 �	�	����	 ����!���	
. ++#$ � 
�������� � ��-����� ����	�	� �� ����� 	����	����� � �������	� 
� +*#$, ��-����� ���		 	 ����!�������� �� ���������	��	�� 
���� ������	����	 ������	; 

4) +������	���� ���	������ ����� (+�*#$) �� ����� ���� 
��	 5% �� ���	���	�� 	 �� 
�������	�	�� � ���!	�	���� �� ��	�-
���	 	 �������	���� ��� � ����	�� ���	��	 �� ��!��
������. ?� 
����	�� �� ++#$, ��	 +�*#$ �� ��!�9����� 
��� 	������	 ���-
�	 ��	����	 ��� 	�	 !�� ����� ���������
���� [3]. 

#$ ������� ���������	 	 �����	 ����	�	
 � ������ �������-
������	� �� �����. ?�!��
������� � ��-����� � ������	�� ����-
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�����	 ���	 	 ���� !
���� ����. ������������ � ������	
 � 
44,5/100 000 �������	�, � ��!��
������� � 1,03/100 000 ������-
�	�. '��	 ���������	 �� ����!�	 �� !����������� � ������	�� 
�����	 	 ��� �	�����	����	�� ������������/��	 ���������	 ��-
�	. ?�!��
������ ���
�� ����	��� ����	 
���, ���� ��/-���
� � 
!��
� �� !���	�� ����% 30-34-���	��� �������. $������� ���-
���� �� ���	���	�� � #$ � 44 ���	�	. 

+�	 �� 3 �� 10% �� ��%��	�� �� #$ ��!��
������ �� �	��-
����	�	�� � ������-9������� �������. +�������������	��� �� 
�����	
 ��� ��� ��!��
������ � ���/�� ��-���
��. ?�!��
����-
�� � 
���	���, � �������	������� ����% 10 	 15 ���	�	. $�����-
�� �!�� ����	�
����� �� ���	���	�� � 13 ���	�	 	 �	��� ���	�	 
�� ��	�	����� ����� �� #$ [2]. 

& ������������ ��	�	��� �����	�� �� �����	� �� +*#$ 
�� 	�������� ����	��� �����	 !	����	��	 �����		, ���9���-
�	 interferon beta-1a (IFN beta-1a), interferon beta-1b (IFN-beta-
1b), glatiramer acetate (GLA), fingolimed (FIN), natalizumab (NAT) 
	 alemtuzumab (ALE). &�	��	 	�!����	 ����������	 ����%��	 
�� 	�������� � !���������� ��	�	��� �����	�� 	 �� ��	�!%��	-
��� �� �!�������	
 ���������	�%�	����� ���� (�?HJ). 

"�# �$ %&'()�$��*' 
H���
���� �� ������	���	�� ���
��	 (� costs), ������	-

����	�� ������	 ����	 (� QALY) 	 �

���� 	������������ ����-
�����	� (ICER) �� alemtuzumab �� �����	� �� +*#$ � ������	
. 
����� � ��������� �� ���������������	��	 �����	 �� �����	� 
�� +*#$, !��	���	 ����� �� ��	�	��	 ����	 �� ��������	��� 
��	�������, ���� 	 �� 	�����	����	 ����	 �� �����	����� ���-

���� �����	����� �� �������	�� ��������	��	 ��������	�	. 

�$*�&!$# ! ��*'�! 
*���	�	��� � �	������	��� ������� �� �%!�	�%���	 ����	 

�� �����	 �� ��������� ��
�����	
 ALE �� �����	� �� +*#$, 
���������	 � ��%�	 �����	. K��������	 �� �����	�� !��	 ����	: 
MEDLINE, EMBASE, Web of Science, Cochrane Library. O	�����%�-
���� ������� �!
���� 2012-2016 �. & ����	�� �� ���9���	 ����-
�	, ��	�� ���������
��� ����� 	�����	����	 ����	� �� �	�� ���-

��/�����	����� ($P") 	�	 ���
��/��������� (CUA), � ��	�� ���-
�	�� �� ����������	 ���� ���/�	 ������	 ���%����	, 	������	 
���� ��������	 ���	�	 �	���, ���!�����	 � ���������� �� �	���� 
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(QALY). V���	�� �� ������	�� ����	 (� QALY) �� �	������ ����-
����	���	 �� �%��	�� �� 	�����	������� ������ � ������	
. 
V���	�� �� ���
��	�� �� ����������	 �����		 �� !��	���	 �� 
������	�� ���������	 ���	 � ������	
, �������	 � +��	�	��� 
���������� ��	��� (+O$) ��� ���%�� 2016 �. 

���(#*$*! 
$�����	
�� �� �%!�	�%���	�� ����	 �� �����	 �� ��������� 

��
����	
 ALE �� �����	� �� +*#$ �������	 ���	�	 �%!�	���		, 
��	�� �� ���9���	 � �����
�	
 ����	�. V���	�� �� ����������	 
� ��!�. 1. 

*��
��	�� �� ���	��� ��������	��� �%�� �� �����	� �� 
+*#$ � ������	
 � ����	��	 ��������	��	 ��������	�	, 	��	�-
���	 ���
�� ������������ ���� � +O$ ��� ���%�� 2016 �., �� 
����������	 � ��!�. 2. 

V���	�� �� 	��	����	�� 	�����������	 ���������	
 (ICER) 
�� ������	����	�� ���
��	 (� costs) 	 ������	����	�� ������	 
����	 (� QALY) �� ����������	 � ��!�. 3. 

 
�$+#!3$ 1. 
�*$8#! '* %(+#!9(�$�! '3��9! �$ ��&$��$*$ *�:�'#';!< ALE �$ 
#�)��!� �$ =��� � �&(;! >*&$�! 

� �����, 
��	
�� 


����� ��������
�
 ������
 ��������
 ��������
 

1 C. Kohn et 
al., 2013 
[6] 

��� ALE vs. IFN 
beta-1a 

����	�
��
�: ����
��, 	����� 
�������: 	��
�, ����
�� 
����������: ����� �� 
���
�
 
�����
� ��������: 20 ������ 
������ �� ��
��
����������: 
PSA 

� QALY +0,23; 
� cost + $ 10 080; 
ICER  
$ 43 826/QALY 

2 K. Cooper 
et al., 2013 
[7] 

������ ALE vs. IFN 
beta-1a; 
ALE vs. IFN 
beta-1b; 
ALE vs. GLA; 
ALE vs. FIN; 
ALE vs. NAT 

����	�
��
�: ����
��, 	����� 
�������: 	��
�, ����
�� 
����������: ����� �� ���
�
 
�����
� ��������: 50 ������ 
������ �� ��
��
����������: 
PSA 

ALE vs. IFN beta-1a: 
ICER  
£ 8440/QALY; 
ALE vs. IFN beta-1b: 
ALE ��������; 
ALE vs. GLA: 
ICER  
£ 8923/QALY; 
ALE vs. FIN: 
ALE ��������; 
ALE vs. NAT: 
ALE �������� 
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3 NICE, 
2014 [8] 

������ ALE vs. IFN 
beta-1a 

����	�
��
�: ����
��, 	����� 
�������: 	��
�, ����
�� 
����������: ����� �� 
���
�
 
�����
� ��������: �� ��
�� 
������ �� ��
��
����������: 
PSA 

� QALY +1,18; 
� cost + £ 9993; 
ICER £ 8469/QALY 

4 NCPE, 
2014 [9] 

!������� ALE vs. BSC ����	�
��
�: �"#���
��� 
�������: 	��
� � 
��
��� 
����������: ����� �� 
���
�
 
�����
� ��������: 50 ������ 
������ �� ��
��
����������: 
PSA 

� QALY +2,54; 
� cost + € 10 568; 
ICER € 4166/QALY 

��	
������ ����������: ALE – alemtuzumab, IFN – interferon, GLA – glatiramer acetate, 
NAT – natalizumab, FIN – fingolimod, QALY – quality adjusted life year, ICER – incremental 
cost-effectiveness ratio, BSC – best supportive care 
 
 
�$+#!3$ 2. �*'8�'>* �$ &$�:'�!*� �$ ���';'�!@�$ *�&$%!< �$ %$3!��*! > 
=��� � ��#;$&!<, $�;(>* 2016 ;. 

��������
��� 
��������
�� ����� ���
� 

���
������ 
����������� 
�������� �� 

��	
��� ����-
����
��� ���� 

���������� 
!��� �� �	
�
-
!� ����������� 

�������� 
��./mg (μg) 


��	�� !��� 
�� ��	
��� 

����������� 
�����
", ��. 

ALE, Lemtrada 
%����� 1 – 5 x 12 mg 
%����� 2 – 3 x 12 mg 

16 1364,27 21 828,32 

IFN beta-1a, 
Rebif 

44 μg ��� 	&�� ���-
����� ���� ��������� 
	��� ����� 1 

6520,80 2,8487 18 575,80 

IFN beta-1a, 
Avonex 

30 μg 
���&� ������-
�� ���� ��������� 
	��� ����� 1 

1395 12,5342 17 485,21 

IFN beta-1b,  
Betaferon 

250 mg 	��� ��� ���� 
��������� 	��� ����� 1 44 125 0,31738 14 004,39 

GLA, Copaxone 20 mg 
���&� ���
�� 7300 3,2112 23 441,76 
FIN, Gylenia 0,5 mg 
���&� ���
�� 182,5 244,8693 44 688,65 
NAT, Tysabri 300 mg 
���&� ������� 3900 9,9033 38 662,87 

��	
������ ����������: ALE – alemtuzumab, IFN – interferon, GLA – glatiramer acetate, 
FIN – fingolimod, NAT – natalizumab 
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�$+#!3$ 3. 
$��! �$ &$�:'��$ �K�9*!��'>* �$ ALE �$ #�)��!� �$ %$3!��*! > 
=��� � ��#;$&!<, 2016 ;. 

��������
��
 ��������
�
 # cost, ��. # QALY ICER ��./QALY 
ALE vs. IFN beta-1a (Lemtrada vs. Rebif) + 3252,52 + 0,4158 7822,32 

ALE vs. IFN beta-1a (Lemtrada vs. Avonex) + 4343,11 + 0,5485 7918,16 

ALE vs. IFN beta-1b (Lemtrada vs. Betaferon) + 7823,93 + 0,8995 8698,09 

ALE vs. GLA (Lemtrada vs. Capaxone) –1613,44 + 0,5186 ALE �������� GLA 

ALE vs. FIN (Lemtrada vs. Gylenia) –22 860,33 + 0,2699 ALE �������� FIN 

ALE vs. NAT (Lemtrada vs. Tysabri) –16 794,55 + 0,0505 ALE �������� NAT 

��	
������ ����������: ALE – alemtuzumab, IFN – interferon, NAT – natalizumab, FIN – 
fingolimod, GLA – glatiramer acetate 

	+>�W�$�� 
K����	�� �� ����	�� �� C. Kohn et al. (2013) ��, �� ALE � 

���
���� �����	��� �����	
 � �������	� � IFN beta-1a �� ����-
�	� �� ���	���	 � +*#$ � $"Z (ICER $ 43 826/QALY). *���	�	-
������ ������ �� ALE �� ��	�� �� K. Cooper et al. (2013) � "���	
 
����	�� �� ������	��	 	����	. ALE � ���
���� �����	��� ����-
�	
 � �������	� � IFN beta-1a (ICER £ 8440/QALY), � �������	� � 
GLA (ICER £ 8926/QALY) 	 ���	�	�� IFN beta-1b, FIN 	 NAT. 
H������� �� NICE ���� 2014 �. ����������� ���	 	����	, ���� 
%������
��, �� ALE ������
���� IFN beta-1b, FIN 	 NAT, ������� 
���	�	�� IFN-beta-1a 	 � ���
���� �����	��� �����	
 � ������-
�	� � GLA (ICER £ 7017/QALY). NCPE (2014 �.) ���� ����
�� 
��������� ��
�����	
 ALE 	 %������
��, �� �����	���	�� ���	-
����	 ������	 ���
��	 	 ����	 � ��%���� ���	���	, ���%���	 � 
ALE, ����	��� �� € 366 657 	 QALY 6,87, ������ ���
��	�� � ��-
������	��	 �����		 ����	��� �� € 356 089, � ������	�� ����	 – 
�� QALY 4,33. 

$����������� 	�����������	�� ���
��	 	 ����	 �� �����	� 
� ALE �� � costs € 10 568 	 � QALY 2,54, ���� ����	�	����� �� 
���
���� �����	����� � ICER € 4166/QALY. K����	�� ��, �� ALE 
� ���
���� �����	��� �����	
 � �������	� � ��	��	 ��������	�-
�	 – IFN beta-1a, IFN beta-1b, GLA, NAT, FIN. 

*��%����	�� �� ����������� ������ �� ��������� ��
�����	
 
ALE �� �����	� �� ���	���	 � +*#$ � ������	
 �� � ���������-
�	� � ���%����	�� �� �%!�	�%���	�� ����!�	 	�����	����	 ���-
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�	�	 � ��%�	 �����	. ALE � ���
���� �����	��� �����	
 � ����-
���	� � IFN beta-1a (R�bif) – ICER 7822 ��./QALY, � �������	� � 
IFN beta-1a (Avonex) – ICER 7918 ��./QALY, � �������	� � IFN 
beta-1b (Betaferon) – ICER 8698 ��./QALY. ALE ���	�	�� GLA, 
FIN, NAT. 

�$9#�)��!� 
ALE � ���
���� �����	��� �����	
 �� �����	� �� +*#$ � 

������	
 ���
�� IFN beta-1a (ICER 7822 ��. – 7918 ��./QALY), 
IFN beta-1b (ICER 8698 ��./QALY) 	 ���	�	�� ��������	��	�� 
��������	�	 GLA, FIN, NAT. 

"���	�	���	�� ����	 �� ��������	��� ��	�������, !������-
���� 	 �������	�����	����	 ���������	 ������� 	�����, �� ALE 
���� �� !��� ���������� ����� �� ����	, ���� 	 �� ����	 ����-
����	��� 	�!�� ��	 �����	� �� ���	���	 � ���	��� ��!��
���� 
+*#$. 
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