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RAPORT DE EVALUARE A TEHNOLOGIILOR MEDICALE

DCI: FORMOTEROLUM + GLICOPIRONIUM + BUDESONIDUM

INDICATIE: ca tratament de intretinere la pacienti adulti cu boald pulmonara obstructiva
cronicd (BPOC) moderata pdand la severd, care nu sunt tratati in mod adecvat cu o
asociere dintre un corticosteroid cu administrare inhalatorie si un beta2-agonist cu durata
lunga de actiune sau cu o asociere dintre un beta2-agonist cu durata lunga de actiune si

un antagonist muscarinic cu durata lunga de actiune

Data depunerii dosarului 28.11.2025

Numarul dosarului 85917

RECOMANDARE MUTARE DCI IN SUBLISTA A
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1. DATE GENERALE

1.1. DCI: FORMOTEROLUM+GLICOPIRONIUM+BUDESONIDUM

1.2. DC: Trixeo Aerosphere 5 micrograme/7,2 micrograme/160 micrograme suspensie de inhalat presurizata
1.3 Cod ATC: RO3AL11

1.4 Data eliberarii APP:

1.5. Detinatorul de APP: AstraZeneca AB, Suedia

1.6. Tip DCI: DCI cunoscut

1.7. Forma farmaceutica, concentratie, calea de administrare, marimea ambalajului:

) MINISTERUL SANATATII

Forma farmaceutica suspensie de inhalat presurizatd
Concentratie 5 micrograme/7,2 micrograme/160 micrograme
Calea de administrare inhalatorie

Mdrimea ambalajului cutie x 1 flacon x 120 doze

1.8. Pret aprobat conform O.M.S. nr. 5994/2024 actualizat |la data de 02.02.2026

Mdrimea ambalajului cutie x 1 flacon x 120 doze
Concentratie 5 micrograme/7,2 micrograme/160 micrograme
Pretul cu amdnuntul pe ambalaj (lei) 315,08

Pretul cu amdnuntul pe unitatea terapeuticd (lei) 315,08

1.9. Indicatia terapeutica si doza de administrare conform RCP

Indicatie terapeutica: Trixeo Aerosphere este indicat ca tratament de intretinere la pacienti adulti cu boala

pulmonara obstructiva cronica (BPOC) moderata pana la severa, care nu sunt tratati in mod adecvat cu o asociere

dintre un corticosteroid cu administrare inhalatorie si un beta2-agonist cu durata lunga de actiune sau cu o asociere

dintre un beta2-agonist cu durata lunga de actiune si un antagonist muscarinic cu durata lunga de actiune.

Doze si mod de administrare

Doze

Doza recomandatd este doza maxima de douad inhalatii, de doua ori pe zi (doua inhalatii dimineata si doua

inhalatii seara). Dacd o doza este omis3, trebuie administrata cat se poate de repede, iar urmatoarea doza trebuie

administrata la momentul obisnuit. Nu trebuie administrata o doza dubla pentru a compensa doza omisa.

Grupe speciale de pacienti

Vérstnici
Nu este necesard ajustarea dozelor la pacientii varstnici
Insuficientd renald
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Acest medicament poate fi utilizat in doza recomandatd la pacientii cu insuficientd renald usoard pdnd la moderata.
De asemenea, poate fi utilizat in doza recomandatd la pacientii cu insuficientd renald severd sau boald renald in
stadiu terminal care necesitd dializd, numai dacd beneficiul anticipat depdseste riscul potential (vezi pct. 4.4 si 5.2).
Insuficientd hepatica

Acest medicament poate fi utilizat in doza recomandatd la pacientii cu insuficientd hepaticd usoard pénd la
moderatd. De asemenea, poate fi utilizat in doza recomandatd la pacientii cu insuficientd hepatica severd, numai
dacad beneficiul anticipat depdseste riscul potential.

Copii si adolescenti

Acest medicament nu prezinta utilizare relevantd la copii si adolescenti (cu vdrsta sub 18 ani) in indicatia de BPOC.

Mod de administrare: Pentru administrare inhalatorie.

Precizare SETS

Reprezentantul detindtorului autorizatiei de punere pe piata in Romania, AstraZeneca Pharma SRL, a depus o
noua cerere de evaluare pentru medicamentul cu DCI FORMOTEROLUM+GLICOPIRONIUM+BUDESONIDUM si DC —
Trixeo Aerosphere 5 micrograme/7,2 micrograme/160 micrograme suspensie de inhalat presurizata, in indicatia
terapeutica ,Trixeo Aerosphere este indicat ca tratament de intretinere la pacienti adulti cu boald pulmonard
obstructivd cronicd (BPOC) moderatd pdnd la severd, care nu sunt tratati in mod adecvat cu o asociere dintre un
corticosteroid cu administrare inhalatorie si un beta2-agonist cu duratd lungd de actiune sau cu o asociere dintre un
beta2-agonist cu duratd lungd de actiune si un antagonist muscarinic cu duratd lungd de actiune”, in vederea
evaluarii indeplinirii criteriilor pentru mutarea medicamentului Tntr-o alta sublista de compensare, in conformitate cu
criteriile de evaluare prevazute in Tabelul nr. 3 din Anexa nr. 1 la O.M.S. nr. 861/2014, cu modificarile si completarile

ulterioare.

1. EVALUARI HTA INTERNATIONALE

HAS

n evaluarea initiald (10 martie 2021), Comisia a acordat combinatiei formoterol/glicopironiu/budesonida un
SMR moderat in BPOC severa, la pacienti insuficient controlati sub terapie dubl3, si a considerat ca medicamentul
nu aduce un progres terapeutic suplimentar (ASMR V) fatad de alternativele existente.
Terapia a fost pozitionata ca optiune de escaladare la pacienti cu exacerbari persistente, cu o atentie particulara
asupra:
o utilizarii componentei corticosteroid inhalator,

o profilului eozinofilic (beneficiu mai probabil la valori 2150 celule/uL),
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o necesitatii reevaluarii periodice.

Nu a fost considerata adecvata pentru BPOC moderata (SMR insuficient), iar initierea tratamentului a fost

initial rezervata medicului pneumolog, in contextul preocuparilor legate de potentialul de utilizare neadecvata.

in reevaluarea din 2023, Comisia a mentinut pozitionarea terapeuticd in BPOC severd, dupd esecul terapiei
duble, precum si absenta rolului in BPOC moderata.

Principala modificare a vizat flexibilizarea conditiilor de initiere, permitand prescrierea initiala de catre orice
medic, cu conditia existentei unei explorari functionale respiratorii documentate si a unei reevaluari de specialitate
in primul an.

A fost reiterata importanta:

o selectiei adecvate a pacientilor,
o monitorizarii necesitatii componentei ICS,

o posibilitdtii de de-escaladare in absenta exacerbarilor sau in cazul reactiilor adverse.

NICE/SMC

Scottish Medicines Consortium a acceptat formoterol/glicopironiu/budesonida (Trixeo® Aerosphere) pentru
utilizare restrictionatd in NHS Scotland, limitand indicatia la pacienti cu BPOC severa (FEV; < 50% din valoarea

prezisa), insuficient controlati sub terapie dubla inhalatorie (SMC Advice 2321/15.01.2021).

Ghidul NICE ,,Chronic obstructive pulmonary disease in over 16s: diagnosis and management”, actualizat 2025
(4), recomanda utilizarea LABA + LAMA + ICS n principal la pacienti cu exacerbari repetate sau severe, iar pentru
pacientii cu simptomatologie persistenta fara exacerbari frecvente permite un trial limitat la 3 luni, cu obligatia
reevaluarii si opririi ICS daca nu exista beneficii clare. Accentul este pus pe evaluare clinica, impact asupra calitatii

vietii si revizuirea anuala a necesitatii corticosteroidului inhalator.

Comparativ cu NICE, HAS (2021, mentinut Tn 2023) pozitioneaza terapia tripla mai strict in BPOC severa, cu
exacerbari persistente sub dubla terapie, si acorda o importanta mai mare selectiei biologice (profil eozinofilic) si
prudentei privind utilizarea ICS. De asemenea, HAS nu formuleaza explicit conceptul de ,trial limitat”, ci subliniaza

mai degraba necesitatea justificarii initierii si a posibilitatii de de-escaladare.
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2. PUNCTAJUL OBTINUT

Tabelul nr.3 - Criteriile de evaluare a DCl-urilor compensate din Lista

Criterii de evaluare ‘ Punctaj

1. ETM bazatd pe estimarea beneficiului terapeutic (SMR)

1.3. DCl evaluatd de HAS cu SMR nivel moderat/scdzut (BT 2) ‘ 15
2. ETM bazatd pe cost-eficacitate

2.3. DCI a primit la revizuire avizul pozitiv, cu restrictii comparativ cu RCP, din partea autoritdtii de 15
evaluare a tehnologiilor medicale din Marea Britanie (NICE/SMC)
TOTAL 30

in conformitate cu prevederile criteriului 5 lit. b), Cap.B, Partea | din anexa nr. 2 la ordin, obtinerea unui
punctaj intre 30 si 49 de puncte in urma procesului de evaluare a tehnologiilor medicale conduce la mutarea DCI pe
o alta sublistd, iar nivelul nou de compensare se stabileste in conformitate cu metodologia prevazuta la art. 1 lit. k)

din anexa nr. 1 la ordin.

La data prezentei evaludri, DCI FORMOTEROLUM+GLICOPIRONIUM+BUDESONIDUM se afla inclus Tn SUBLISTA
B DCl-uri corespunzadtoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii in tratamentul ambulatoriu in regim de

compensare 50% din pretul de referinta.

Tn aplicarea metodologiei prevdzute la art. 1 lit. k) din anexa nr. 1 la ordin, contributia personald aferenta
nivelului de compensare 90% este inferioara pragului de 50% din cuantumul maxim de indatorare, ceea ce conduce

la incadrarea DCI FORMOTEROLUM+GLICOPIRONIUM+BUDESONIDUM pe Sublista A (Tabelul nr.1).

Tabel nr. 1: Stabilirea nivelului de compensare

DC Cost Coplata Coplata Coplata Indemnizatia | Cuantumul @ 50% din
tratament @ pentru un pentru un pentru un sociald maximde | cuantumul
lunar nivel de nivel de nivel de minimad pt. indatorare: | maxim de

compensare | compensare | compensare pensionari- | 20% din indatorare
20% 50% 90% ISMP (OUG ISMP

(sublista D) | (sublista B) | (sublista A) | nr.6/2009
publicatd in
M.Of.din
dec.2023)

Trixeo 315,08 lei = 252,064 lei 157,54 lei 31,508 lei 1281 lei 256,20 lei 128,10 lei
Aerosphere
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3. CONCLUZII

CONSIDERATII PRIVIND CORELAREA MODIFICARII STATUTULUI DE COMPENSARE CU PROTOCOLUL TERAPEUTIC
in contextul prezentei evaluiri referitoare la mutarea combinatiei formoterol/glicopironiu/budesonida intr-o
alta Sublista de compensare, se apreciaza ca extinderea accesului la tratament impune o corelare adecvata cu
mecanismele de utilizare rationala prevazute in protocolul terapeutic.
Analiza pozitionarilor internationale relevante (NICE, HAS) evidentiaza o convergenta in considerarea terapiei
triple inhalatorii ca strategie de escaladare dupa esecul terapiei duble optimizate, cu accent pe:
o selectia adecvata a pacientilor,
o reevaluarea periodica a necesitatii componentei corticosteroid inhalator (ICS),
o posibilitatea de ajustare sau de-escaladare terapeutica in functie de evolutia clinica.
in conditiile in care modificarea sublistei poate conduce la cresterea accesibilitatii si, implicit, a utilizarii in
practica reald, se considera oportuna integrarea in protocol a unor precizari suplimentare care sa consolideze
aplicarea unitara si sustenabild a terapiei triple, prin asigurarea utilizarii acesteia Tn conformitate cu principiile de

escaladare terapeutica si cu criteriile de eligibilitate clinica.

ELEMENTE DE ARMONIZARE PROPUSE
Fara a modifica structura actuala a protocolului, pot fi avute in vedere urmatoarele clarificari:
1. Explicitarea caracterului de escaladare terapeutica, dupa optimizarea terapiei duble inhalatorii.
2. Mentionarea posibilitatii unui trial terapeutic limitat, cu reevaluare clinicd documentata, in cazul
simptomatologiei persistente.
3. Consolidarea principiului reevaludrii periodice a componentei ICS, inclusiv documentarea mentinerii
acesteia in functie de beneficiul clinic.
4. Mentionarea rolului orientativ al profilului eozinofilic, ca element de individualizare terapeutica.
5. Precizarea posibilitatii de de-escaladare, in absenta exacerbarilor sau in cazul aparitiei reactiilor adverse
relevante.
Integrarea acestor elemente ar contribui la mentinerea echilibrului intre extinderea accesului la tratament si
utilizarea rationala a terapiei triple inhalatorii, in concordanta cu evolutiile ghidurilor internationale si cu obiectivele

de sustenabilitate ale sistemului de asigurari de sanatate.

in conformitate cu prevederile O.M.S. nr. 861/2014 cu modificirile si completarile ulterioare, DCI
FORMOTEROLUM+GLICOPIRONIUM+BUDESONIDUM, DC Trixeo Aerosphere 5 micrograme/7,2 micrograme/160
micrograme suspensie de inhalat presurizata indeplineste criteriile de evaluare prevazute de Tabelul nr.3, pentru

indicatia terapeutica: , Trixeo Aerosphere este indicat ca tratament de intretinere la pacienti adulti cu boald

6



wlwisia Dy,
ﬂaez .

MINISTERUL SANATATII

e -
§' L‘°€ AGENTIA NATIONALA A MEDICAMENTULUI
R //) \\ Z S| A DISPOZITIVELOR MEDICALE DIN ROMANIA
3 g Str Av Sanatescu nr. 48, Sector 1, 011478 Bucuresti
3 g . Av. . 48, , S
= & Tel: +4021-317.11.00
% & Fax: +4021-316.34.97

3

)

8 www.anm.ro
% anmDMR &
pulmonard obstructivd cronicd (BPOC) moderatd pdnd la severd, care nu sunt tratati in mod adecvat cu o asociere
dintre un corticosteroid cu administrare inhalatorie si un beta2-agonist cu duratd lungd de actiune sau cu o asociere

dintre un beta2-agonist cu duratd lunga de actiune si un antagonist muscarinic cu duratd lungd de actiune”.

4. RECOMANDARI

Se recomanda mutarea DCI FORMOTEROLUM+GLICOPIRONIUM+BUDESONIDUM din Sublista B, aferenta
medicamentelor acordate in tratamentul ambulatoriu cu compensare de 50% din pretul de referinta, in Sublista A,
aferenta medicamentelor acordate in tratamentul ambulatoriu cu compensare de 90% din pretul de referinta,
precum si analizarea oportunitatii integrarii elementelor de armonizare formulate de SETS, in vederea actualizarii

protocolului terapeutic aferent acestui DCI.
Raport finalizat in data de: 20.02.2026

Referinte bibliografice:
1. RCP TRIXEO: Trixeo, INN-formoterol fumarate dihydrate, glycopyrronium, budesonide
2. AVIS HAS: TRIXEO AEROSPHERE 5 ug/7,2 ug/160 ug,

3. SMC ADVICE TRIXEO: 06 March 2002
4. NICE GUIDELINE updated 2025: Chronic obstructive pulmonary disease in over 16s: diagnosis and management
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