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1. DATE GENERALE

1.1. DCI: Metyraponum

1.2. DC: Metopirone 250 mg capsule moi

1.3. Cod ATC: V04CDO1

1.4. Data primei autorizdri: Martie 2019

1.5. Detinatorul de APP: HRA Pharma Rare Diseases - Franta
1.6. Tip DCI: nouad

1.7. Forma farmaceutica, concentratia, calea de administrare, marimea ambalajului

Forma farmaceutica capsule moi
Concentratii 250 mg
Calea de administrare orala
Marimea ambalajului cutie cu 1 flac. din PEID cu capac cu filet x 50 caps. moi (dupa

ambalare pentru comercializare — 3 ani; dupa prima deschidere a flac.- 2 luni)

1.8. Pret conform O.M.S. nr. 1165/24 iunie 2020, actualizat, cu ultima completare din data de 25.08.2021

Pretul cu amanuntul maximal cu TVA pe ambalaj 1.232,13 lei

Pretul cu amanuntul maximal cu TVA pe unitatea terapeutica 24,64 lei

1.9. Indicatia terapeutica si dozele de administrare conform RCP Metopirone 250 mg capsule moi
Durata medie a

Indicatie terapeutica Doza recomandata tratamentului
Pentru abordarea Pentru tratarea sindromului Cushing, doza initiald de metirapona Durata medie a

terapeutica a poate varia intre 250 si 1000 mg/zi in functie de severitatea tratamentului nu este

pacientilor cu hipercorticismului si de cauza sindromului Cushing. mentionata.

sindrom Cushing Administrarea metiraponei poate fi initiata la doze de 750 mg/zi.

endogen Pentru pacientii cu sindrom Cushing sever, dozele de initiere a

tratamentului pot fi mai mari, de pana la 1500 mg/zi. Pot fi utilizate doze
initiale mai mici in cazuri de boala Cushing usoara sau adenom adrenal sau
hiperplazie. Doza de metirapona trebuie ajustata individual, pentru a
intruni necesarul pacientului si in functie de tolerabilitate.

Doza obisnuitd de intretinere variaza intre 500 si 6000 mg/zi. Doza
trebuie administrata divizat in trei sau patru prize.

Alte informatii din RCP Metopirone 250 mg capsule moi:
Doza zilnicd trebuie ajustatd dupa cateva zile cu scopul de a scadea valorile medii de cortizol plasmatic/seric si/sau valorile de cortizol liber urinar intr-un
interval de 24 de ore la o valoare tintd normald sau pana la atingerea dozei maxime tolerate de metirapond. Valorile medii de cortizol plasmatic/seric pot fi
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calculate pe baza mediei obtinute prin analizarea unui numar de 5-6 probe de plasma/ser obtinute in cursul unei zile sau valorile de cortizol obtinute chiar
fnainte de administrarea dozei de dimineatd. Monitorizarea saptamanala a valorilor de cortizol plasmatic/seric si/sau a valorilor de cortizol liber urinar intr-un
interval de 24 de ore este necesard pentru a permite ajustarea ulterioara a dozelor, daca este cazul. Perioada de ajustare a dozelor este, de obicei, de 1-4
saptamani. Atunci cand valorile de cortizol sunt apropiate de valorile optime, pentru monitorizare sunt suficiente perioade mai lungi (in general, o datd pe luna
sau la interval de 2 luni). Poate fi addugata o terapie de substitutie fiziologica cu corticosteroizi unei terapii complete de blocare a producerii de cortizol utilizind
metirapona (schema terapeuticad de blocare si substitutie). Aceste terapii trebuie incepute atunci cand valorile de cortizol seric sau urinar se afla in intervalul de
valori normale, iar dozele de metirapona sunt crescute pentru a obtine suprimarea completd a secretiei cortizolului. n cazul unei cresteri rapide a dozei sau la
pacientii cu sindrom Cushing ciclic, poate fi addugata o terapie de substitutie fiziologica cu corticosteroizi.

Grupe speciale de pacienti

Copii si adolescenti: Recomandarea de doze pentru copii si adolescenti se bazeaza pe date limitate. Rapoartele de caz au indicat ca nu existd o recomandare
specificd de doze pentru utilizarea la copii si adolescenti in tratamentul sindromului Cushing. Doza trebuie ajustata individual, in functie de valorile de cortizol si
tolerabilitate.

Varstnici: Sunt recomandate aceleasi doze ca in cazul adultilor. Datele disponibile privind administrarea metiraponei la varstnici (cu varsta > 65 ani) sunt
limitate. Dovezile clinice indica faptul cd nu sunt necesare recomandadri speciale de doze in toate indicatiile.

Contraindicatii
- Insuficienta adrenocorticald primara manifesta.
- Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

2. PRECIZARI DETM

Aplicantul a solicitat evaluarea pe baza criteriilor tabelului nr. 4 mentionate in O.M.S. nr. 861/2014 actualizat,

cu ultima completare din data de 31.07.2020.

3. STATUTUL DE COMPENSARE AL DCI METYRAPONUM iN STATELE MEMBRE ALE UE S| MAREA
BRITANIE/RAPORT DE EVALUARE POZITIV EMIS DE AGENTIA NATIONALA A MEDICAMENTULUI SI A
DISPOZITIVELOR MEDICALE DIN ROMANIA

3.1. DCl-uri noi, DCI compensata cu extindere de indicatie, pentru care se solicita includerea noii indicatii
terapeutice in Lista compensate in minimum 14 din statele membre ale UE si Marea Britanie

Acest criteriu este indeplinit.

Conform declaratiei pe propria raspundere a DAPP HRA Pharma Rare Diseases privind statusul de rambursare al
medicamentului cu DCI Metyraponum in statele membre ale Uniunii Europene, un numar de 16 state membre ale

Uniunii Europene compenseaza in procente diferite acest medicament. Detalii sunt prezentate in tabelul urmator.

Tabel 1: Rambursarea medicamentului in statele membre ale UE pentru categoria de pacienti mentionata la
punctul 1.9.

Crt. Tara Compensare (Da/Nu) | Nivel de compensare
1 Austria Da 100%

2 Croatia Da 100%

3 Danemarca Da 100%

4 Finlanda Da 100%

5 Franta Da 65%
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6 Germania Da 100%

7 Irlanda Da 100%

8 Italia Da 100%

9 Olanda Da 100%

10 Portugalia Da 100%

11 Slovacia Da 100%

12 Slovenia Da 100%

13 Spania Da 100%

14 Suedia Da 100%

15 Ungaria Da 100%

16 Marea Britenie Da 100%

3.2. DCl-uri noi, DCI compensata cu extindere de indicatie sau combinatii in doza fixa a DCl-urilor deja
compensate, pentru care solicitantul prezinta unul dintre urmatoarele documente:

(i) autorizatia de studii clinice si raportul intermediar/final care dovedesc derularea pe teritoriul Romaniei
a unui studiu clinic al medicamentului evaluat pe indicatia depusa;

(ii) evaluarea EUnetHTA pe indicatia depusa;

(iii) dovada notificarii la ANMDMR a deruldrii unui studiu noninterventional pentru colectarea de date
reale pentru indicatia depusa.

Aplicantul a depus in vederea evaluarii documentatiei, autorizatia de studiu clinic intitulat,, Prospective,
single arm, open label, multicenter, international study to assess the effects of metyrapone in patient with
endogenous Cushing's syndrome during a 12-week treatment period followed by an extension period of 24-weeks,, cu
protocol nr. 112025-002 (studiul PROMT), document emis de catre ANMDMR in data de 24.10.2018.

Conform autorizatiei furnizate, 7 centre de investigatie clinica au fost aprobate pentru desfasurarea studiului
clinic in Romania.

Detaliile transmise de catre aplicant privind participarea pacientilor romani la studiu, sunt prezentate in cele
ce urmeaza:

e 4 pacienti din Romania au participat la studiu, fiind tratati in doua din cele 7 centre de investigatie aprobate;

e varstele pacientelor inrolate au fost: 32 ani, 53 de ani si 61 de ani;

e varsta pacientului inrolat a fost de 55 de ani;

e cauza sindromului Cushing a fost reprezentata de adenomul pituitar pentru 3 dintre cei 4 pacienti si
respectiv de hiperplazia bilaterala pentru 1 pacient;

e toti pacientii au finalizat perioada de studiu de 9 luni;

e metopirone a fost administrat initial in doza de 750 mg/zi, ulterior doza fiind ajustata cu regularitate; doza
finald de metopirone pentru fiecare pacient a fost de 500 mg/zi, 1000 mg/zi, 1500 mg/zi si 2750 mg/zi;

e nivelul de cortisol a fost determinat la toti pacientii Tn saptamana 12, conform criteriului de evaluare

principal;
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e 1 pacient a intrerupt temporar medicatia de studiu timp de 4 zile, datorita hipokaliemiei si edemelor,

evenimente adverse care s-au remis dupa administrarea terapiei corespunzatoare.

Numarul total de pacienti care au participat la studiu a fost 50, conform declaratiei companiei care a depus
dosarul medicamentului Metopirone.

insd depunerea raportului intermediar/final care dovedesc derularea pe teritoriul Romaniei a unui studiu
clinic pentru medicamentul evaluat pe indicatia depusa este necesara, avand in vedere prevederile legislative.

Din adresa depusa de catre solicitant, datata 19 august 2021, reiese ca raportul studiului nu a fost revizuit de
catre autoritatile competente europene si de catre comitetele de etica la data solicitarii ANMDMR (adresa cu
solicitari nr. 1762/21.07.2021) datorita pandemiei COVID-19 si prin urmare acesta nu a fost furnizat ca parte a
dosarului depus. Tnsd au fost extrase datele existente care priveau pacientii romani si prezentate prin adresa
antementionata.

Tntrucat nu este prezentat raportului intermediar sau final corespunzitor studiului depus (conform OMS
1353/2020 care modificd si completeazd OMS 861/2014 pentru aprobarea criteriilor si metodologiei de evaluare a
tehnologiilor medicale, a documentatiei care trebuie depusd de solicitanti, a instrumentelor metodologice utilizate in
procesul de evaluare privind includerea, extinderea indicatiilor, neincluderea sau excluderea medicamentelor in/din
Lista cuprinzdnd denumirile comune internationale corespunzdtoare medicamentelor de care beneficiazd asiguratii,
cu sau fdard contributie personald, pe bazd de prescriptie medicald, in sistemul de asigurdri sociale de sdndtate,
precum si denumirile comune internationale corespunzdtoare medicamentelor care se acordd in cadrul programelor

nationale de sdndtate, precum si a cdilor de atac), nu poate fi acordat punctajul de 45 de puncte.

4. COSTURILE TERAPIEI

Pentru analiza costurilor, solicitantul a ales drept comparator medicamentul cu DCI Pasireotidum. Conform
H.G. nr. 720/2008 actualizat, cu ultima completare din data de 17.05.2021, acest medicament este incadrat la pozitia
cu nr. 13 din programul G22 Boli endocrine si metabolice (gusa endemica, insuficienta suprarenala cronica, diabetul
insipid, mixedemul adultului, tumori hipofizare cu expansiune supraselara, tumori neuroendocrine si osteoporoza
severa, hipercolesterolemie heterozigota familiala si nonfamiliald, hipofosfatemia X-linkata, tulburari ale ciclului
ureic) care apartine Sectiunii C1 ,,DCl-uri corespunzdtoare medicamentelor de care beneficiazd asiguratii Tn
tratamentul ambulatoriu al unor grupe de boli in regim de compensare 100% din pretul de referintd, parte a
Sublistei C ,,DCl-uri corespunzdtoare medicamentelor de care beneficiazd asiguratii in regim de compensare 100%,,.
Medicamentul este adnotat cu,,”",, aferent terapiilor cu DCl-uri care se efectueazd pe baza protocoalelor terapeutice

elaborate de comisiile de specialitate ale Ministerului Sanatatii.
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Conform prevederilor 0.M.S. nr. 861/2014 actualizat, definitia comparatorului este: ,,un medicament aferent
unei DCI care se afld in Lista cuprinzdnd denumirile commune internationale corespunzdtoare medicamentelor de
care beneficiazd asiguratii, cu sau fard contributie personald, pe bazd de prescriptie medicald, in sistemul de asigurdri
sociale de sdndtate, precum si denumirile comune internationale corespunzdtoare medicamentelor care se acordd in
cadrul programelor nationale de sdndtate, aprobatd prin Hotdrdrea Guvernului nr. 720/2008, republicatd, care are
aceeasi indicatie aprobatd si se adreseazd aceluiasi segment populational sau aceluiasi subgrup populational cu

medicamentul evaluat, dupd caz,,.

Protocolul aferent medicamentului cu DCI Pasireotidum prevazut in O.M.S. nr. 564/499/2021, prin respectarea
este urmatorul:
,,» Protocol terapeutic corespunzdtor pozitiei nr. 98, cod (H01CB05): DCI PASIREOTIDUM

Indicatia:

Tratamentul pacientilor adulti cu boala Cushing pentru care o interventie chirurgicald nu constituie o optiune
terapeuticd, sau la care interventia chirurgicald a esuat.

Boala Cushing este o afectiune rard, caracterizatd prin hipercortizolism cronic, datorat unui adenoma
hipofizar corticotrop hipersecretant de ACTH (hormon adrenocorticotrop). Boala Cushing se asociazd cu o scddere
importantd a calitdtii vietii pacientilor, cu o morbiditate crescutd (obezitate centrald, boald cardiovasculard si
hipertensiune arteriald, dislipidemie, rezistentd la insulind, diabet zaharat, osteoporozd si risc crescut de fracturi
osteoporotice etc.), precum si cu o mortalitate de patru ori mai mare comparativ cu populatia normald.

I. Criterii de includere in tratamentul cu Pasireotid:
Pacienti adulti (> 18 ani) cu boala Cushing activd, in oricare din urmdtoarele situatii:
- Persistenta sau recidiva bolii dupd interventia chirurgicald (hipofizectomie);

- Interventia chirurgicald nu constituie o optiune terapeuticd.

Il. Boala Cushing activd este documentatd prin:

- Simptomatologia clinicd specificd (redistributie centripetd a adipozitdtii, hipertensiune arteriald, facies
pletoric, striuri violacei, hirsutism, sindrom hemoragipar, depresie, tulburdri menstruale la femei, disfunctie erectild la
bdrbati, infertilitate, miopatie proximald, osteoporozd si risc de fracturi de fragilitate, modificdri ale homeostatului
glicemic, litiazd renald etc.);

- Vaalori crescute ale cortisolului plasmatic/cortisolului liber urinar (cel putin doud mdsurdtori);

- Pierderea ritmului circadian de secretie al glucocorticoizilor (verificat prin dozarea de cortizol salivar si/sau

seric matinal, 8 - 9 a.m. si nocturn, ora 23:00);

T b .
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- Testul de inhibitie cu Dexametazond 1 mg overnight sau cu Dexametazond in dozd micd: 2 mg x 2 zile cu
lipsa supresiei cortizolului plasmatic sub 1,8 ug/dl (50 nmol/l);

- Valori ale ACTH-ului plasmatic, recoltat matinal, ora 8 - 9 a.m., peste limita superioard a normalului;

- Testul de inhibitie cu Dexametazond in dozd mare: 8 mg x 2 zile, cu supresia cortizolului plasmatic peste 50%
din valoarea initiald;

- La pacientii care au fost supusi hipofizectomiei, examen histopatologic pozitiv pentru adenomul hipofizar
corticotrop, secretant de ACTH;

- In cazul in care este relevant, se pot efectua inainte de initierea terapiei cu Pasireotidum si examene
imagistice: RMN sau CT hipofizar.

Confirmarea diagnosticului pozitiv se recomandd a fi facutd de catre endocrinolog, intr-un centru universitar

de endocrinologie specializat.

IIl. Inaintea initierii terapiei cu pasireotid se recomandd efectuarea urmdtoarelor investigatii suplimentare (care vor fi
utile in monitorizarea evolutiei pacientului in tratament cu Pasireotidum):

- Evaluarea status-ul glicemic: glicemia a jeun si hemoglobina glicozilata (HbAlc);

- Enzimele hepatice: TGO, TGP;

- Ecografia de colecist;

- Consultul cardiologic si EKG;

- Evaluarea functiei adenohipofizare (TSH/T4 liber, GH/IGF1), in special in cazul pacientilor cu boala Cushing

care au fost supusi chirurgiei transsfenoidale si/sau iradierii hipofizare.

IV. Contraindicatii pentru includere in tratamentul cu Pasireotidum:
- Pacienti cu boala Cushing care au indicatie de interventie chirurgicald;
- Pacienti cu insuficientd hepaticd severd;

- Hipersensibilitate la substanta activd sau la oricare dintre excipienti.

V. Posologie/Recomanddri privind administrarea de Pasireotidum

- Doza initiald recomandatd de Pasireotidum este de 0,6 mg, administratd prin injectie subcutanatad, de
doud ori pe zi.

- Rezolvarea reactiilor adverse suspectate in orice moment in timpul tratamentului poate necesita o reducere
temporard a dozei de Pasireotidum. Se recomandd reducerea treptatd a dozei cu cdte 0,3 mg, de doud ori pe zi;

- Tratamentul trebuie continuat atdt timp cdt se observd beneficii clinice sau pdnd la aparitia unei toxicitdti

inacceptabile;

T b .
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- Pasireotidum va fi administrat subcutanat prin autoinjectare. Pacientii trebuie sd primeascd instructiuni de

la medic sau de la personalul medical avizat privind modul de injectare subcutanatd a Pasireotidum.
VI. Evaluarea rdspunsului la tratamentul cu Pasireotidum

1. La doud luni de la inceperea administrdrii tratamentului cu Pasireotidum, pacientii trebuie evaluati pentru
a se identifica beneficiul terapeutic, prin:

- Examen clinic;

- Madsurarea cortizolului urinar liber/plasmatic. Pacientii care prezintd o reducere semnificativd a
concentratiilor de cortizol liber urinar/plasmatic trebuie sd continue administrarea de Pasireotidum atdta timp cdt se
mentine beneficiul terapeutic. Poate fi avutd in vedere o crestere a dozei pdnd la 0,9 mg, sc de doud ori pe zi, in
functie de rdaspunsul la tratament, atdta timp cdt doza de 0,6 mg a fost bine toleratd de pacient. Pacientii care nu au
rdspuns la administrarea Pasireotidum, dupd doud luni de tratament, trebuie avuti in vedere pentru intreruperea

tratamentului.

2. Ulterior rdspunsul terapeutic se va evalua la fiecare 3 luni de tratament, prin:
- Examen clinic;

- Determinarea cortizolului liber urinar/plasmatic;

- Dozarea ACTH,

- Examene imagistice numai dacd sunt considerate relevante (RMN sau CT).

VII. Monitorizarea posibilelor reactii adverse ale terapiei cu Pasireotidum:

1. Monitorizarea metabolismului glucozei:

- Monitorizarea glicemiei a jeun si a hemoglobinei Alc In timpul tratamentului trebuie sd respecte reguli
stricte. La pacientii cu diabet zaharat necontrolat, terapia antidiabeticd trebuie initiatd inaintea Inceperii
tratamentului cu Pasireotid.

Determinarea glicemiei trebuie sd fie efectuatd in fiecare saptdmdnd in primele doud pénd la trei luni de
tratament cu Pasireotidum si ulterior, periodic, dupd cum se impune in functie de evolutia individuald a pacientilor.

Suplimentar, trebuie efectuatd monitorizarea glicemiei a jeun la 4 saptdmani si a HbAl1c la 3 luni de la oprirea
tratamentului cu Pasireotid.

- Dacd apare hiperglicemie la un pacient tratat cu Pasireotidum, se recomandd initierea sau ajustarea
tratamentului antidiabetic. Dacd hiperglicemia necontrolatd persistd in ciuda terapiei antidiabetice adecvate, doza

de Pasireotidum trebuie redusd sau tratamentul cu Pasireotidum trebuie intrerupt.
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2. Monitorizarea functiei cardiace pentru riscul de bradicardie si a alungirii intervalului QT:

- Pacientii cu afectiuni cardiace si/sau factori de risc pentru bradicardie trebuie atent monitorizati;

- Repetarea periodicd a EKG in timpul tratamentului cu Pasireotidum la pacientii cu risc de a dezvolta
alungirea intervalului QT (insuficienta cardiacd congestivd, angina instabild, terapie antiaritmicd, hipokaliemie,

hipomagneziemie etc.).

3. Evaluarea functiei hepatice: transaminaze (ALT, AST), bilirubina, fosfataza alcalind

- Testele hepatice trebuiesc efectuate dupd primele 2 sdptdmdni de tratament, apoi lunar pentru 3 luni si
apoi la 6 luni. Cresteri importante ale ALT (3 - 5 ori peste limita superioard a normalului) impun repetarea testelor
saptdmdnal sau chiar la 48 de ore, si In cazul confirmdrii cresterii acestora se impune oprirea tratamentului cu

Pasireotidum pentru elucidarea cauzei afectdrii hepatice.

4. Riscul de litiazad biliard: ecografia de colecist trebuie repetatd la 6 - 12 luni in timpul tratamentului.

5. Monitorizarea functiei adenohipofizare: se efectueazd periodic in timpul tratamentului atunci cdnd
evolutia clinicd o impune, in special in cazul pacientilor cu boala Cushing care au fost supusi chirurgiei transsfenoidale

si/sau iradierii hipofizare.

VIII. Criterii de intrerupere a tratamentului:
- Progresia bolii sau pierderea rdspunsului terapeutic conform criteriilor de monitorizare a eficacitatii;
- Reactii adverse severe (ex. Hiperglicemie necontrolatd in ciuda tuturor mdsurilor terapeutice recomandate);
- Lipsa de compliantd a pacientului la terapie/monitorizare a evolutiei sub tratament;

- Lipsa de rdspuns dupd doud luni de tratament.

IX. Prescriptori: Medicii din specialitatea endocrinologie,,.

n acest context, apreciem ci medicamentul Pasireotidum propus de citre aplicant drept comparator nu

respecta definitia comparatorului prevazuta in legislatie.

Tn ceea ce priveste costul terapiei, in legislatia curentd se mentioneazd urmatoarele: ,,dacd in RCP, pentru
DClI supusa evaludrii sau pentru comparator, doza recomandatd presupune o perioadd de inductie a tratamentului si
o perioadd de consolidare a acestuia, costul terapiei per pacient se va calcula pentru o perioadd de trei ani

calendaristici”.
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Medicamentul cu DCI Pasireotidum este comercializat, conform O.M.S. nr. 564/499/2021 cu urmatoarele DC

aferente administrarii subcutanate si cu urmatoarele preturi cu amanuntul maximal cu TVA pe ambalaj:

Tabel nr. 2: Detalii privind DCI Pasireotidum, conform CaNaMed, editie aflata in vigoare la data redactarii acestui raport

MARIMEA AMBALAJULUI PRETUL CU AMANUNTUL MAXIMAL CU TVA

PE AMBALAJ

Signifor 0,3 mg solutie cutie cu 30 fiole din sticla a 1 ml x 0,3 mg 6.669,49 lei
injectabila

Signifor 0,6 mg solutie cutie cu 30 fiole din sticla a1 ml x 0,6 mg 7.833,95 lei
Pasireotidum . .
injectabila

Signifor 0,9 mg solutie cutie cu 30 fiole din sticla a 1 ml x 0,9 mg 7.833,95 lei
injectabila

Cu titlu informativ prezentam mai jos calculul costurilor terapiilor.

Costul terapiei rambursate

«*» Schema de tratament cu dozd minimé
Tn contextul in care se ia in considerare doza de 0,6 mg ca doza initiald recomandatd de pasireotida, respectiv
ca doza de intretinere, administrata prin injectie subcutanata, de doua ori pe zi, costul terapiei cu Signifor 0,3 mg

solutie injectabila pe o perioada de 3 ani este 486.872,77 lei (6.669,49 X2X365X3/30).

% Schema de tratament cu dozd maximd
n contextul in care se ia in considerare doza de 0,6 mg ca doza initiald recomandatd de pasireotidd, urmata
dupa 2 luni de administrarea unei doze de 0,9 mg pasireotida, costul terapiei cu Signifor 0,3 mg solutie injectabila si
respectiv Signifor 0,6 mg solutie injectabild pe o perioada de 3 ani este 1.300.707,48 lei [(6.669,49X 2X 60)/30 + 1035
X (7833,95+6669,49/30)].

Costul terapiei nerambursate

< Schema de tratament cu dozd minimd
n contextul in care se ia in considerare doza de 250 mg/zi ca doz3 initiald, administratd timp de 30 de zile,

urmata de o doza de 500 mg/zi, administrata timp de 1065 de zile, costul terapiei cu metopirona pe o perioada de 3

ani este 53.228,016 lei.
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% Schema de tratament cu dozd maxima

n contextul in care se ia in considerare doza de 1500 mg/zi ca dozi initiald, administrats timp de 30 de zile,
urmata de administrarea unei doze de 3000 mg timp de 30 zile, apoi de o doza de 4500 timp de 30 de zile si respectiv

o doza de 6000mg, timp de 1005 zile, costul terapiei cu metopirona pe o perioada de 3 ani este 620.928 lei.

Impactul bugetar aferent terapiei nerambursate versus terapia rambursata

Costul terapiei nerambursate pe o
perioada de 3 ani utilizand schema

de tratament cu doza minima e A

A% = - 89.06%

Costul terapiei rambursate pe o
perioada de 3 ani utilizand schema
de tratament cu doza minima

IMPACT BUGETAR NEGATIV

486.872,77 lei

Costul terapiei nerambursate pe o
perioada de 3 ani utilizand schema

o — _ (v
de tratament cu doza maxima g2 A% = -52.26%

IMPACT BUGETAR NEGATIV
Costul terapiei rambursate pe o

perioada de 3 ani utilizand schema

de tratament cu doza maxima o LT

5. PUNCTAJ
CRITERII DE EVALUARE PUNCTAJ
Statutul de compensare al DCI Metyraponum in statele membre ale UE si Marea 25

Britanie/raport de evaluare pozitiv emis de Agentia Nationald a Medicamentului si a
Dispozitivelor medicale din Romania

Autorizatia de studii clinice si raportul intermediar/final care dovedesc derularea pe 0
teritoriul Romaniei a unui studiu clinic al medicamentului evaluat pe indicatia depusa

Costurile terapiei

Impact bugetar nu poate fi estimat 0

TOTAL 25 de puncte
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6. CONCLUZII

Conform O.M.S. nr. 861/2014, care cuprinde toate modificarile aduse actului oficial publicate in M.Of., inclusiv

cele prevazute in O. Nr. 1.353/30.07.2020, publicat in M.Of. Nr. 687/31.07.2020, medicamentul cu DCI

Metyraponum indicat, pentru abordarea terapeuticd a pacientilor cu sindrom Cushing endogen,, nu intruneste

punctajul de includere in Lista care cuprinde denumirile comune internationale corespunzdtoare medicamentelor de

care beneficiazd asiguratii, cu sau fard contributie personald, pe bazd de prescriptie medicald, in sistemul de asigurdri

sociale de sdndtate.

Raport finalizat la data de: 22.12.2021

Director DETM
Dr. Farm. Pr. Felicia CIULU-COSTINESCU



