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PROCES VERBAL
incheiat astäzi, 10007.2023 in SedintaComisiei pentru solutionarea

contestatiilor depuse in conformitate cu prevederile O.MOS. nr. 861/2014 cu
modificärile completärile ulterioare

Comisia pentru solutionarea contestatiilor
Preyedinte: Dr. Daniela Lobodä, medic primar, Direc!ia Proceduri Europene, din cadrul

A.N.M.D.M.R.
Membri: Roxana Dondera, Farm. Pr., Director Direc!iaFarmacovigilen!ä Managementul
Riscului din cadrul A.N.M.D.M.R.

Adrian-Stelian Dumitru, Consilier principal, Direc!ia Politica Medicamentului, a

Dispozitivelor Tehnologiilor Medicale din cadrul M.S.
Dr. Oana Ingrid Mocanu, medic primar, Director Directia Farmaceuticä Clawback

Cost Volum, C.N.A.S.

Reprezentantii Delinätorului Autorizatiei de Punere pe piatä din Romania:
1. Luiza Daniela Tru}cä, medic, Acces Head, Sanofi Romania
2. Irina Andrei, Value & Access Lead, Sanofi Romania
3. loana Katona, avocat, Lucian Bondoc si Asociatii SCA

Reprezentan!ii ANMDMR — färä drept de vot:

Felicia Ciulu — Costinescu, Dr. Farm. Pr.,Coordonator DETM
Mihaela Lavinia Popescu, medic sp.
Cristina Ligia Tulu, Farm. sp., Expert gr. IA,
Sorin Mititelu, medic sp.
Octavian Matei, Farm. sp, Expert gr. IA,

Subiect: Contestatiela Decizia Preyedintelui ANMDMR cu nr. 461/09.05.2023 de

neincludere tn Listä a medicamentului cu DCI Isatuximabum aferentädosarului cu nr.
9691/30.06.2022

DCI: Isatuximabum
DC: Sarclisa 20 mg/ml concentrat pentru solutieperfuzabilä
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INDICA TIE: Sarclisa este indicat tn asociere cu carfilzomib 9i dexametazonä, pentru
tratamentul pacientilor adulti cu mielom multiplu cärora li s-a administrat cel putin o

terapie anterioarä.

in deschidere doamna Coordonator DETM Felicia Ciulu-Costinescu aminteste
denumirea medicamentului, indica!ia medicamentului supusä evaluärii, numärul data de

inregistrare a dosarului, rezolu!ia evaluärii dosarului de neincludere in Listä Decizia

Pr„edintelui ANMDMR emisä data de 09.0502023.

Doamna Coordonator DETM prezintä motivele contesta!ieiinvocate de cätre compania
Sanofi:

„PotrivitDeciziei 461 , justificarea neincluderiiMedicamentului in Listä s-afäcutpe baza
(i) considerärii existen/ei unui comparator al Sarclisa; (...)
(ii) in mod eronat nu a fost acordat punctajul preväzut de Ordin pentru indeplinirea condi/iei
privind dovada notificärii ANMDM a derulärii unui studiu non-interventional pentru

colectarea de date reale pentru indica/ia depusä„.

Doamna Coordonator DETM precizeazä cä nu s-au putut aplica criteriile propuse de

cätre companie pentru finalizarea evaluärii, respectiv criteriile mentionatein tabelul nr. 7 din

O.M.S. 861/2014 actualizat, care se adreseazä situatiilor in care DCI este singura alternativä
terapeuticä pentru care nu existä comparator relevant tn Listä. Motivul neaplicärii acestor
criterii a fost men!ionat in raportul de evaluare a medicamentului Isatuximabum sunt

reprezentate de existen!amedicamentelor comparator pentru Sarclisa.

Doamna avocat loana Katona precizeazä cä referitor la primul argument enumerat, are o

u}oarärectificare de men!ionat, respectiv criteriul privind comparatorul nu ar fi trebuit sä fie
aplicat ab initio. In cuprinsul contesta!ieidepuse a fost prezentatä urmätoarea interpretare a

tabelului nr. 7 din O.M.S. nr. 861/2014 actualizat si anume:
(a) DCI-uri noi/ DCI-uri compensate cu extindere de indica!ie pentru tratamentulbolilor rare;
(b) DCI-uri noi/ DCI-uri compensate cu extindere de indica!ie pentru stadii evolutive ale unor
patologii pentru care DCI este singura alternativä terapeuticä pentru care nu existä
comparator relevant in Listä. Prin urmare, Sarclisa fiind un tratament pentru boli rare, tn
evaluare nu ar fi trebuit säfie avut in vedere ab initio existen!aunui comparator.
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Doamna Pre}edintea Comisiei pentru Solu!ionareaContesta!iilor aminte$e cä tabelul nr.
7 se referä la 2 situa!ii: DCI pentru boalä rarä DCI pentru stadii evolutive ale unor patologii.
Pentru ambele situa!ii nu trebuie sä existe comparator pentru a putea fi aplicate criteriile
tabelului nr. 7. Deci, tabelul nr. 7 poate fi folosit cand nu existä comparator in nici una dintre

cele 2 situatii.

Doamna Coordonator DETM Felicia Ciulu Costinescu precizeazä cä aceastä abordare s-a
aplicat pentru alte evaluäri.

Doamna dr. Luiza Daniela Tru}Cä subliniazä cäpentru tratamentul bolilor rare pentru
medicamentele orfane, in anul 2020 a fostmodificatä legisla!ia exact in aceastä direc!ie, pentru
ca pacien!ii säaibä acces la terapii noi inovative. Tabelul nr. 7 este singurul din legisla!ie care

se adreseazä categoriei bolilor rare. Existä un alt tabel in legisla!ie, tabelul nr. 5 care se

adreseazä specific medicamentelor orfane. De aceea, interpretarea tabelului nr. 7 este

consideratä corectä, avånd in vedere faptul cä tn aceastä situa!ienu este preväzut specific tn

legisla!ie cäDCI pentru boalä raränu este DCI färä comparator in Listä. O boalä raräpoate sä
aibä mai multe tratamente cu beneficii pentru pacien!i. Mai mult decat atåt, pentru Sarclisa in

aceastä indica!ie nu este comparator. Motivele au fost introduse in partea de motivare a

solicitärii la momentul la care s-a fäcut depunerea dosarului. Tratamentul mielomului multiplu
este foarte complex. Incepånd cu anul 2000 au apärut foarte multe tratamente inovative sunt
linii succesive de tratament. Dacä un tratament nu este disponibil pentru ace$i pacien!i cu
boalä raräinseamnä cä respectivii pacien!i vor fi privati de o linie de tratament nu vor mai

avea nicio alternativä, nicio solutie.

Doamna Pre}edinte a Comisiei pentru Solu!ionarea Contesta!iilor, dr. Daniela Lobodä
precizeazä cä in Listä sunt incluse medicamente destinate tratärii mielomului multiplu
respectiv, lenalidomidum, bortezomibum, carfilzomibum, ixazomib, panobinostatum,

daratumumabum pomalidomidum. Deci, pentru prima linie de tratament avem inhibitori de

proteazom Ac anti CD38, cum este Sarclisa. Indica!ia pentru Sarclisa este: „Sarclisa
este indicat in asociere cu carfilzomib 'i dexametazonä, pentru tratamentulpacien/ilor adulti
cu mielom multiplu cärora li s-a administrat cel pu(in o terapie anterioarä.„ A}adar, avem o

schemä cu Ac anti CD38 (Sarclisa), inhibitori de proteazom dexametazonä. In Listä in

program este inclus un medicament care are denumirea comercialä Kyprolis DCI
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Carfilzomibum, inhibitor de proteazom care se administreazä tn asociere cu daratumumab (Ac
anti CD38) dexametazonä pacien!ilor cu mielom multiplu. Prin urmare, aceastä schemä
formatä din 3 medicamente, respectiv inhibitori de proteazom asociat cu Ac anti CD38
dexametazonä existä deja in compensare. Deci, pentru Sarclisa avem comparator. Färä niciun
dubiu.

Doamna dr. Luiza Daniela Tru}cä confirmä cä doamna dr. Daniela Lobodä are dreptate,
insä precizeazä cäpentru situa!iain care pacien!ii nu mai räspund la o terapie, trebuie säexiste
alternative. Aceasta este motivul pentru care in ultima perioadä, pacien!ii cu mielom multiplu

nu mai au o duratä micä de supravie!uire. Motivul cre$erii supravie!uirii acestor pacien!i este
reprezentat de adäugarea liniilor succesive de tratament. Mai mult decat atåt, tabelul nr. 7 se

adreseazä situa!iilor in care DCI reprezintä singura alternativä. Dacä este alternativä, tnseamnä

cä este la un tratament existent.

Doamna Pre}edintea Comisiei pentru SolutionareaContesta!iilor precizeazä cä sintagma
singura alternativä inseamnä cä DCI este singura terapie alternativä fa!ä de altele care se

foloseau pånäatunci. In cazul Sarclisei, avem o schemä in Listä. Prin urmare, Sarclisa nu este

singura alternativä.

Doamna dr. Luiza Daniela Tru}Cä subliniazä cäpentru pacien!ii cu mielom multiplu care

nu räspund la terapia compensatä nu mai sunt alternative terapeutice.

Doamna Pre}edintea Comisiei pentru Solu!ionareaContesta!iilor precizeazä cä existä

terapie genicä pentru tratarea mielomului multiplu aprobatä de FDA existä anticorp

bispecific, recent aprobat. Deci, nu sunt atåt de descoperi!i ace$i pacien!i. Mielomul multiplu
este o boalä gravä. insä trebuie respectate prevederile legale. Cre$erea numärului de
medicamente compensate este doritä de to!i. Depunerea dosarului pe tabelul nr. 4, cu analizä

comparativä de cost, reprezintä solu!iapotrivitä pentru ca medicamentul sä intre tn Listä.

Doamna dr. Luiza Daniela Tru}cä men!ioneazä cä a solicitat opinia Comisiei de
Specialitate.

Doamna Pre}edinte a Comisiei pentru Solu!ionarea Contesta!iilor precizeazä cä doar

ANMDMR poate solicita opinia Comisiei de Specialitate, conform ordinului nr. 861/2014
actualizat.
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Doamna dr. Luiza Daniela Tru}Cäprecizeazä cäa fost solicitatä Comisiei de Specialitate
a Ministerului Sänätä!iio clarificare privind existentaunui grup specific de pacien!i pentru
care terapia cu Sarclisa este beneficä. Räspunsul primit de la Comisie a fost cä sunt pacien!i

care in acest moment nu au alternativä. Acest räspuns a fost transmis pe e-mail cätre companie.

Doamna Pre}edinte a Comisiei pentru Solu!ionarea Contesta!iilor precizeazä cä tn

raportul HAS dar in alte rapoarte internationalese men!ioneazäcä dacä existä rezisten!äla
anti CD38, nu are rost sä se administreze un alt medicament cu ac!iuneanti-CD38 pacien!ilor,
pentru cänu va exista un räspuns terapeutic pentru pacient.

Doamna dr. Luiza Daniela confirmä cä in raportul HAS din anul 2020 este

men!ionatä aceastä informa!ie. insä, ulterior au apärut studii clinice, precum este studiul
specific cu Sarclisa care atestä cä administrarea de Isatuximabum la pacien!ii care prezintä
rezistentäla terapia cu un medicament anti-CD38 determinä räspuns terapeutic. Acest räspuns
apare datoritämecanismului de ac!iune diferit al Sarclisei, raportat la alte medicamente anti-
CD38.

Doamna Pr#edinte a Comisiei pentru SolutionareaContesta!iilor concluzioneazä cä la
momentul evaluärii dosarului Sarclisa, exista comparator pentru isatuximab, exista schemä
terapeuticä similarä in Listä nu putea fi evaluat pe tabelul nr. 7 din O.M.S. nr. 861/2014
actualizat.

Doamna dr. Luiza Daniela specificä cäopinia companiei nu s-a schimbat cädin
punctul lor de vedere medicamentul trebuie sä fie evaluat in cadrul tabelului nr. 7, pentru cä
este un DCI care se adreseazä unei boli rare, tabelul nr. 7 este singurul tabel prin care se
evalueazä medicamentele pentru tratamentulbolilor rare, iar DCI Isatuximabum are o singurä
alternativä terapeuticä.

Unul dintre reprezentan!ii ANMDMR färä drept de vot, men!ioneazäcä in raportul de

evaluare la pagina 12 au fost enumeraticomparatorii pe care DETM i-a identificat. Primul este
Kyprolis, al doilea este Darzalex.

Doamna dr. Luiza Daniela Tru}Cä precizeazä cäace$i 2 comparatori nu erau amandoi in
Listä la momentul depunerii dosarului Sarclisa. Era unul singur, era Kyprolis, in martie 2022.
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Unul dintre reprezentan!ii ANMDMR färä drept de vot, men!ioneazäcä la momentul
evaluärii erau 2 comparatori tn Listä chiar dacä ar fi fost doar unul la momentul evaluärii
dosarului Sarclisa, pentru DETM era suficient pentru a invalida evaluarea pe tabelul nr. 7.

Doamna dr. Luiza Daniela Truscä precizeazä cä Kyprolis se administreazä in asociere cu

Sarclisa prin urmare nu este comparator, tnsä este o linie de tratament.

Unul dintre reprezentan!ii ANMDMR färä drept de vot, aminte$e care este defini!ia
comparatorului din O.M.S. nr. 861/2014 actualizat: „comparatorul are aceeasi indicatie
aprobatä Fi se adreseazä aceluiassisegment populational sau aceluia'i subgrup populational

cu medicamentul evaluat, dupä caz„.Conform acestei defini!ii Kyprolis este comparatorul

pentru Sarclisa.

Doamna dr. Luiza Daniela Tru>cä precizeazä cä alternativä inseamnä cä este o alternativä
la ceva, iar conform schemei men!ionatetn raportul de evaluare, pentru pacien!ii care sunt
refractari, nu mai existä o altä alternativä. Deci compania men!inepunctul de vedere cä
Sarclisa trebuie evaluat pe tabelul nr. 7.

Doamna Pr#edinte a Comisiei pentru Solu!ionareaContesta!iilor men!ioneazäcäOrdinul
nr. 861/2014 a fost creat pentru un buget limitat, insä poate fi perfectibil.

Doamna avocat loana Katona aminte$e de cel de-al doilea punct al contesta!iei,
notificarea la ANMDMR a unui studiu non-interventional.

Doamna CoordonatorDETM men!ioneazäcåteva aspecte din Ordinul 861/2014 actualizat

privind studiile non-interven!ionale: „Studiile noninterventionalevor trebui sä respecte

reglementärile Hotärårii Consiliului 'tiintific al Agentiei Nationale a Medicamentului Fi a
DispozitivelorMedicale nr. 6/2014„. Coordonatorul DETM aminte$e cänotificarea studiilor
noninterventionaleconstä in depunerea la ANMDMR de cätre propunätor a unei adrese de

notificare, conform prevederilor anexei 6 care face parte integrantä din prezentele
reglementäri, inso!itä de urmätoarele documente: copia proiectului studiului, lista centrelor in

care se va desfä}urastudiul, informa!ii privind durata studiului numärul de pacien!i, lista

investigatorilor. Se precizeazä obiectivele studiului indicatorii de evaluare.
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Aceasta presupune notificarea Direc!iei Studii Clinice. Notificarea nu inseamnä doar o adresä

cu nr. de inregistrare de la ANMDMR. Notificare inseamnä DSC, Direc!iaStudii Clinice, iar
ANMDMR informeazä tn scris propunätorul despre acceptarea, respingerea sau necesitatea

completärii documenta!ieiin termen de 60 de zile calendaristice de la depunerea acestei

notificäri.

Doamna dr. Luiza Daniela Tru}cä precizeazä cä aceastä notificare a fost fäcutä cätre

Direc!ia Studii Clinice a ANMDMR, a primit nr. de inregistrare, iar in cadrul documenta!iei
de notificare pot fi gäsite toate documentele enumerate.

Doamna Coordonator DETM intreabä compania dacä a primit din partea ANMDMR un
räspuns la notificare.

Doamna dr. Luiza Daniela Tru}cä precizeazä cä nu a primit niciun räspuns privind
notificarea care a fost depusä in anul 2021, insä conform legisla!iei, dacä in termen de 60 de

zile calendaristice nu se oferä un räspuns de cätre DSC, notificarea se considerä acceptatä tacit
de cätre ANMDMR.

Doamna avocat loana Katona aminte$e cä prevederile Ordinului 861/2014 actualizat

men!ioneazä doar notificarea studiului la ANMDMR nu prezentarea dovezii acceptärii
studiului de cätre ANMDMR. Prin urmare, compania a respectat prevederile legislative.

Doamna dr. Luiza Daniela men!ioneazäcä studiul se va desfä}uradupä includerea
in Listä a medicamentului Sarclisa.

Doamna dr. Oana Ingrid Mocanu precizeazä cä färä existen!aunei metodologii acceptate
de cätre ANMDMR care sä stabileascä cum se va derula acest studiu noninterventional, nu va

fi posibilä luarea tn considerare a studiului. Acest studiu noninterventionalva sta la baza

reevaluärii medicamentului, conform legisla!iei aflate in vigoare.
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Comisia pentru solu!ionarea contesta!iilor a respins contesta!iaDAPP a decis cu

majoritate de voturi cämedicamentul Sarclisa nu poate fi evaluat pe baza criteriilordin tabelul
nr. 7 preväzut in O.M.S. nr. 861/2014 actualizat, intrucåt existä comparatori.


