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Modification des indications reconnues

RECOMMANDATION

En tenant compte de I'ensemble des aspects prévus par la loi, I'Institut national d’excellence en santé et
en services sociaux (INESSS) recommande au ministre de modifier les indications reconnues de
I"aprépitant, du granisétron et de 'ondansétron sur les listes des médicaments.

Indications reconnues pour le paiement

Aprépitant :

. comme thérapie antiémétique de premiere intention des nausées et vomissements lors d’un
traitement de chimiothérapie hautement émétisante. Les autorisations sont données a raison
d’un maximum de trois doses d’aprépitant par traitement de chimiothérapie, réparties sur trois
jours consécutifs.

La premiére dose doit étre administrée lors de la premiére journée d’un traitement de

Notez que les informations caviardées sont des renseignements fournis par le fabricant, ou encore obtenus par I'INESSS, et
jugés confidentiels. Conséquemment, nous ne pouvons les publier en raison des restrictions prévues par la Loi sur l'acces aux
documents des organismes publics et sur la protection des renseignements personnels (RLRQ, chapitre A-2.1).
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Granisétron et ondansétron :
* lors de la premiere journée d’un traitement de chimiothérapie modérément ou hautement
émétisante;

. lors d’un traitement de radiothérapie modérément ou hautement émétisante;
. chez I’enfant lors de chimiothérapie ou de radiothérapie émétisante;
* lors d’un traitement :
. de chimiothérapie pour les personnes chez qui la thérapie antiémétique conventionnelle

est inefficace, contre-indiquée ou mal tolérée et qui ne recoivent pas d’aprépitant ou de
fosaprépitant;
ou

. de radiothérapie pour les personnes chez qui la thérapie antiémétique conventionnelle est
inefficace, contre-indiquée ou mal tolérée.

Evaluation

CONTEXTE D’EVALUATION

L'INESSS a récemment publié le Guide pour la prévention et le traitement des nausées et vomissements
induits par la chimiothérapie ou la radiothérapie chez I'adulte (INESSS 2019; ci-aprés nommé le Guide). Il
s’agit d’'une mise a jour du rapport sur le méme théme publié en 2012 par le Comité de I'évolution de la
pratique en oncologie (CEPO). Dans un souci de cohérence avec les recommandations du Guide, la
Direction de I’évaluation des médicaments et des technologies a des fins de remboursement de I'INESSS
a passé en revue les indications reconnues des antiémétiques figurant sur les listes des médicaments.
Des travaux ont ensuite été entrepris afin, d’'une part, de modifier le libellé de I'indication reconnue de
I'aprépitant pour en simplifier I'interprétation, et, d’autre part, de réévaluer les indications reconnues
du granisétron et de 'ondansétron a des fins de concordance.

DESCRIPTION DES MEDICAMENTS

L’aprépitant est un antagoniste des récepteurs de la neurokinine 1 (NK-1) indiqué « en association avec
un antiémétique de la classe des antagonistes des récepteurs 5-HT; et la dexaméthasone », « pour la
prévention des nausées et des vomissements immédiats et différés induits par I'administration d’une
chimiothérapie anticancéreuse hautement émeétisante » ainsi que « pour la prévention des nausées et
des vomissements chez les femmes induits par I'administration d’une chimiothérapie anticancéreuse
modérément émétisante ». Le granisétron et l'ondansétron sont des antagonistes sélectifs des
récepteurs 5-HTs. lls exercent leur effet antiémétique en empéchant notamment la sérotonine de
stimuler le nerf vague, ce qui bloque le réflexe de vomissement. lls sont indiqués pour la prévention des
nausées et des vomissements induits par la chimiothérapie et la radiothérapie. Ces médicaments
figurent actuellement a la section des médicaments d’exception des listes des médicaments.

Notez que les informations caviardées sont des renseignements fournis par le fabricant, ou encore obtenus par I'INESSS, et
jugés confidentiels. Conséquemment, nous ne pouvons les publier en raison des restrictions prévues par la Loi sur I'acces aux
documents des organismes publics et sur la protection des renseignements personnels (RLRQ, chapitre A-2.1).
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https://www.inesss.qc.ca/fileadmin/doc/INESSS/Rapports/Oncologie/INESSS_Antiemetiques.pdf

VALEUR THERAPEUTIQUE

Aprépitant

Apres avoir passé en revue les indications reconnues et recommandations concernant l'usage des
antagonistes des récepteurs de la NK-1, I'INESSS propose d’harmoniser le libellé de I'indication reconnue
de l'aprépitant avec celle du fosaprépitant (Emend“IV), un promédicament de I'aprépitant qui est
actuellement inscrit sur la Liste des médicaments — Etablissements. Par ailleurs, sous sa forme actuelle,
le critére de remboursement de I'aprépitant peut porter a confusion. Ces modifications, qui refletent les
recommandations du Guide, sont de nature administrative et ne modifient pas le sens de I'indication de
paiement. En conséquence, les autres criteres prévus par la Loi n‘ont pas été considérés. Les
changements proposés de l'indication reconnue de I'aprépitant figurent au début de cet avis.

Granisétron et ondansétron

Pour la prévention des nausées et des vomissements induits par la radiothérapie (NVIR), le Guide
recommande ['utilisation préventive du granisétron ou de l'ondansétron chez les patients devant
recevoir un traitement de radiothérapie a potentiel modérément ou hautement émétisant. De plus,
considérant qu’un traitement de radiothérapie peut comprendre plusieurs fractions quotidiennes
administrées de fagon consécutive, I'administration d’'un antagoniste des récepteurs 5-HT3; est
recommandée avant chaque séance de radiothérapie.

Actuellement, I'indication reconnue pour le paiement du granisétron et de I'ondansétron n’autorise
gu’une seule dose d’antiémétique, soit lors de la premiere journée d’un traitement de radiothérapie
hautement émétisante. La valeur thérapeutique du granisétron et de I'ondansétron pour la prévention
des NVIR a potentiel modérément émétisant étant reconnue, il appert que ce critére de paiement est
tres sévere puisqu’en vertu de la classification du potentiel émétisant fournie dans le Guide, seuls les
patients devant recevoir une irradiation pancorporelle auraient accés a un antiémétique. Apres
consultation et considérant la pratique clinique, I'INESSS recommande de modifier I'indication reconnue
du granisétron et de l'ondansétron afin d’en permettre |'usage avant chaque traitement de
radiothérapie, y compris l'irradiation a potentiel modérément émétisant. Les changements proposés de
I'indication reconnue du granisétron et de I'ondansétron figurent au début de cet avis.

JUSTESSE DU PRIX ET RAPPORT ENTRE LE COOT ET L’EFFICACITE

Le prix d’un comprimé de 1mg de granisétron est de 95, alors que celui de la teneur de 8 mg
d’ondansétron est de 4,99 S, que ce soit sous forme de comprimé ou de comprimé a dissolution orale.
Le co(t de traitement au granisétron, a la dose recommandée de 2 mg avant une irradiation, est de 18 S
chez I'adulte. Celui d’un traitement a I'ondansétron, a la dose recommandée de 8 mg avant une
irradiation, est de 4,99 $. Notons que ces colits pourraient étre plus élevés si la radiothérapie comporte
plusieurs fractions quotidiennes administrées de fagcon consécutive. Dans ces circonstances, ces
antagonistes des récepteurs 5-HT; sont généralement administrés deux fois par jour pendant la période
de traitement.

Du point de vue pharmacoéconomique, la modification de l'indication de paiement pour inclure les
patients traités par une radiothérapie modérément émétisante ne change pas I'efficience de ces
médicaments par rapport a celle qui est actuellement attendue en pratique clinique. En effet, la
définition de radiothérapie hautement émétisante appliquée actuellement par la RAMQ et les cliniciens
inclut déja les radiothérapies modérément émétisantes définies dans la mise a jour de 2019 du Guide.

Notez que les informations caviardées sont des renseignements fournis par le fabricant, ou encore obtenus par I'INESSS, et
jugés confidentiels. Conséquemment, nous ne pouvons les publier en raison des restrictions prévues par la Loi sur I'acces aux
documents des organismes publics et sur la protection des renseignements personnels (RLRQ, chapitre A-2.1).
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De plus, enlever la mention « lors de la premiére journée d’un traitement [...] de radiothérapie » de
I'indication de paiement ne devrait pas modifier I'utilisation de ces antagonistes des récepteurs 5-HT3 ni
leur efficience, puisque les patients qui ont besoin d’un usage prolongé sont autorisés a les recevoir
dans le cadre de l'indication de paiement concernant les situations d’inefficacité, de contre-indication
ou d’intolérance a la thérapie antiémétique conventionnelle.

CONSEQUENCES SUR LA SANTE DE LA POPULATION ET SUR LES AUTRES COMPOSANTES DU SYSTEME DE SANTE ET DE
SERVICES SOCIAUX ET CONSIDERATIONS PARTICULIERES (ECONOMIE DE LA SANTE, OBJET DU REGIME GENERAL,
CONSIDERATIONS ETHIQUES)

Analyse d’'impact budgétaire

Une analyse d’impact budgétaire est effectuée par I'INESSS. Elle vise I'élargissement de I'indication de

paiement du granisétron et de I'ondansétron aux patients traités par une radiothérapie modérément

émétisante et I'omission de la mention «lors de la premiére journée d’un traitement [..] de
radiothérapie ». Elle repose notamment sur I'avis d’experts et de professionnels de la RAMQ. Voici les
constats découlant des consultations.

] La plupart des patients recoivent des antagonistes des récepteurs 5-HT; en prévention des
nausées et des vomissements sur une courte période. L'établissement de santé assume le co(t de
ces médicaments dans cette situation. Pour les patients qui ont un traitement prolongé de
radiothérapie, une demande en médicament d’exception est formulée par le clinicien a la RAMQ.
Entre le 1° mars 2019 et le 29 février 2020, 91 et 4 personnes assurées par la RAMQ ont recu
respectivement l'ondansétron et le granisétron, pour la prévention des nausées et des
vomissements liés a la radiothérapie, ce qui constitue peu de patients.

] La définition de radiothérapie hautement émétisante appliquée actuellement par la RAMQ et les
cliniciens inclut déja les radiothérapies modérément émétisantes définies dans la mise a jour de
2019 du Guide. Ainsi, I'ajout de la mention modérément émétisante a I'indication de paiement ne
devrait pas engendrer de co(ts supplémentaires sur le budget de la RAMQ et des établissements.

L] Avant d’utiliser les antagonistes des récepteurs 5-HTs sur une période prolongée, d’autres
antiémétiques conventionnels peuvent étre utilisés. Advenant que ces traitements soient
inefficaces ou mal tolérés, les antagonistes des récepteurs 5-HTs; peuvent étre actuellement
administrés sur une période jugée pertinente par le clinicien. Enlever la mention « lors de la
premiére journée d’un traitement [...] de radiothérapie » ne devrait donc pas engendrer de co(ts
notables pour la RAMQ.

Considérant les éléments précédents, I'impact budgétaire net associé a ces modifications de I'indication
de paiement du granisétron et de l'‘ondansétron devrait étre minime pour la RAMQ et les
établissements de santé.

CONCLUSION SUR L’ENSEMBLE DES ASPECTS PREVUS PAR LA LOI

L'INESSS a considéré les éléments suivants pour formuler sa recommandation :

] Pour l'indication de paiement de I'aprépitant, des modifications de nature administrative sont
recommandées. Elles ne modifient pas le sens de I'indication actuelle.

] La valeur thérapeutique du granisétron et de I'ondansétron pour la prévention des nausées et
vomissements induits par la radiothérapie a potentiel modérément émétisant est reconnue.

] La modification de l'indication de paiement du granisétron et de I'ondansétron ne devrait pas

changer leur efficience et devrait entrainer un impact budgétaire net minime pour la RAMQ et les

Notez que les informations caviardées sont des renseignements fournis par le fabricant, ou encore obtenus par I'INESSS, et
jugés confidentiels. Conséquemment, nous ne pouvons les publier en raison des restrictions prévues par la Loi sur I'acces aux
documents des organismes publics et sur la protection des renseignements personnels (RLRQ, chapitre A-2.1).
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établissements de santé. Cela s’appuie notamment sur le fait que la définition de radiothérapie
hautement émétisante engloberait déja les radiothérapies modérément émétisantes et que
I'usage prolongé serait déja autorisé, au besoin.

] Compte tenu de ces éléments, la modification de I'indication de paiement du granisétron et de
I'ondansétron ne devrait pas changer leur efficience et ne devrait entrainer qu’un impact
budgétaire net minime pour la RAMQ et les établissements de santé.
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jugés confidentiels. Conséquemment, nous ne pouvons les publier en raison des restrictions prévues par la Loi sur I'acces aux
documents des organismes publics et sur la protection des renseignements personnels (RLRQ, chapitre A-2.1).
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