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RAPORT DE EVALUARE A TEHNOLOGIILOR MEDICALE

DCI: SEMAGLUTIDUM

INDICATIE: indicat pentru tratamentul adultilor cu diabet zaharat de tip 2, insuficient
controlat pentru imbundtatirea controlului glicemic, ca terapie addugata la dieta si

exercitii fizice ® in asociere cu alte medicamente utilizate pentru tratamentul diabetului
zaharat

Data depunerii dosarului 10.07.2020

Numarul dosarului 11194

Adaugarea unei noi forme farmaceutice



1.1. DCI: Semaglutidum

1.2.1 DC: Rybelsus 3 mg comprimate
1.2.2. DC: Rybelsus 7 mg comprimate
1.2.3. DC: Rybelsus 14 mg comprimate
1.3. Cod ATC: A10BJO6

1.4. Data primei autorizari: 3 aprilie 2020
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1. DATE GENERALE

1.5. Detinatorul de APP: Novo Nordisk A/S, Danemarca

1.6. Tip DCI: cunoscuta

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

Forma farmaceutica

Calea de administrare
Marimea ambalajului

1.8. Pret conform O.M.S. nr. 1165/24 iunie 2020, actualizat

comprimat
3mg, 7 mgsil4d mg
orala

cutie cu blist. Al/Al x 30 comprimate

Pretul cu amanuntul maximal cu TVA pe ambalaj pentru 598,59 lei
toate cele 3 concentratii

Pretul cu amanuntul maximal cu TVA pe unitatea terapeutica 19,95 lei

1.9. Indicatia terapeutica si dozele de administrare conform RCP aferent DC: Rybelsus 3 mg comprimate, Rybelsus 7

mg comprimate si Rybelsus 14 mg comprimate

Indicatie terapeutica

Durata medie a

Doza recomandata tratamentului

Rybelsus este indicat pentru tratamentul
adultilor cu diabet zaharat de tip 2, insuficient
controlat pentru imbunatatirea controlului
glicemic, ca terapie addugata la dieta si exercitii
fizice
e in asociere cu alte medicamente utilizate
pentru tratamentul diabetului zaharat.

Doza initiala este de 3 mg semaglutid3, Durata medie a
administrata o data pe zi, timp de o luna. Dupa o lund, tratamentului nu
doza trebuie crescutd la o doza de intretinere de 7 mg, este mentionata.
administrata o data pe zi. Dupa cel putin o luna de
tratament cu o doza de 7 mg o data pe zi, doza poate
fi crescuta la o doza de intretinere de 14 mg o data pe
zi, pentru a realiza un control glicemic mai bun. Doza
maximda recomandata zilnic este de 14 mg
semaglutidd. Administrarea a douda comprimate de 7
mg pentru a obtine efectul dozei de 14 mg nu a fost
studiata si, prin urmare, nu este recomandata.
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2. PRECIZARI DETM

Tn Hotdrarea Nr. 720 Republicati*) din 9 iulie 2008 pentru aprobarea Listei cuprinzénd 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,

actualizat, cu ultima completare din data de 31.08.2020, medicamentul cu DCI Semaglutidum este inclus in P5:

Programul national de diabet zaharat, din cadrul Sectiunii C2 ,,DCl-uri corespunzdtoare medicamentelor de care

beneficiazd asiguratii inclusi in programele nationale de sdndtate cu scop curativ in tratamentul ambulatoriu si

spitalicesc,, din sublista C aferenta ,,DCl-uri corespunzdtoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii in regim

de compensare 100%,, pozitia 43.

Conform O.M.S./CNAS nr. 1301/500/2008 actualizat, cu ultima completare din data de 27.05.2020

medicamentul cu DCI Semaglutidum este rambursat, in acord cu prevederile mentionate in protocolul de prescriere :

,,Protocol terapeutic corespunzdtor pozitiei nr. 297 cod (A10BJ06): DCI SEMAGLUTIDUM*)
*) Introdus prin O. nr. 866/649/2020 de la data de 1 iunie 2020.

1. Indicatii si criterii de includere in tratamentul specific:

Semaglutidum este indicat pentru tratamentul adultilor cu diabet zaharat de tip 2 insuficient controlat, ca

tratament adjuvant la dietd si exercitii fizice, in asociere cu alte medicamente utilizate pentru tratamentul diabetului

zaharat.
Asocierile de medicamente antidiabetice sunt:
e semaglutidum (scheme terapeutice 1 si 2) + metforminum
e semaglutidum (scheme terapeutice 1 si 2) + metforminum + sulfoniluree
e semaglutidum (schema terapeuticd 1) + sulfoniluree
e semaglutidum (schema terapeuticd 1) + metforminum + insulinum.
e semaglutidum (schema terapeuticd 1) + pioglitazonum + insulinum.
Schema terapeuticd 1 - 0,25 mg/sdptdmdnd semaglutidum timp de 4 sdptdmdni + 0,5 mg/sdptdmand
semaglutidum ulterior
Schema terapeuticd 2 - 0,25 mg/sdptdmadnd semaglutidum timp de 4 sdptdmadni + 0,5 mg/sdptdmand

semaglutidum timp de 12 sGptdmani + 1 mg sdptdmadnal semaglutidum ulterior
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1. Doze si mod de administrare
Doze
Doza initiald este de 0,25 mg semaglutidum, administratd o datd pe sGptdmdnd. Dupd 4 saptdmdni, doza
trebuie crescutd la 0,5 mg, administratd o datd pe sdptdmana.
Doza de semaglutidum 0,25 mg nu reprezintd o dozd de intretinere. Administrarea sdptdmdnald de doze
mai mari de 1 mg nu este recomandatad.
Cénd semaglutidum este addugat la tratamentul existent cu metformin si/sau tiazolidindiond, dozele uzuale

de metformin si/sau tiazolidindiond pot rdméne neschimbate.

Cdnd se adaugd semaglutidum la tratamentul existent cu sulfoniluree sau insulind, trebuie luatd in
considerare reducerea dozei de sulfoniluree sau insulind, pentru a reduce riscul aparitiei hipoglicemiei.

Nu este necesard auto-monitorizarea glucozei din sdnge in vederea ajustdrii dozei de semaglutidum. Cu toate
acestea, cdnd se initiazd tratamentul cu semaglutidum in asociere cu o sulfoniluree sau o insulind, este posibil sd fie
necesard auto-monitorizarea glucozei din sdnge, in vederea ajustdrii dozei de sulfoniluree sau de insulind, pentru a

reduce riscul aparitiei hipoglicemiei.

Dozd omisd

Dacd este omisd o dozd, aceasta trebuie administratd cat mai curdnd posibil si in decurs de 5 zile dupd omitere. Dacd
au trecut mai mult de 5 zile, trebuie sd se renunte la doza omisd, iar urmdtoarea dozd trebuie administratd in ziua
programatd. In fiecare caz, pacientii isi pot relua schema terapeuticd obisnuitd, cu administrare o datd pe

sdptadmadnd.

Mod de administrare

Semaglutidum se administreazd o datd pe sdptdmdand, la orice ord, cu sau fdrd alimente.

Semaglutidum se injecteazd subcutanat, la nivelul abdomenului, coapselor sau in partea superioard a
bratelor. Locul injectdrii poate fi modificat, fdrd a fi necesard ajustarea dozei. Semaglutidum nu trebuie administrat
intravenos sau intramuscular.

Ziua administrdrii sdptdmdnale poate fi modificatd dacd este necesar, atdt timp cdt perioada dintre
administrarea a doud doze este de cel putin 3 zile (> 72 ore). Dupd selectarea unei noi zile de administrare, trebuie

continuatd administrarea o datd pe sdptamdnd.
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1ll. Criterii de evaluare a eficacitdtii terapeutice

1. Pacientul va fi monitorizat de cdtre medicul prescriptor, si anume medicul diabetolog sau medicul cu
competentd/atestat in diabet, in functie de fiecare caz in parte si in baza parametrilor clinici si paraclinici.

Eficienta terapiei trebuie probatd clinic: toleranta individuald, semne si simptome de reactie alergicd, evaluarea
functiei renale, gastrointestinale sau alte evaludri clinico-biochimice, acolo unde situatia clinicd o impune; paraclinic
prin determinarea valorii glicemiei bazale si postprandiale in functie de fiecare caz in parte si evaluarea HbAIc la
initierea tratamentului, si ulterior periodic, la 6 si 12 luni.

2. Ori de cdte ori se produc modificdri ale schemei terapeutice, eficienta acestora trebuie probatd prin determinarea
glicemiei a-jeun si postprandiald (acolo unde este posibil si a HbAIc).

3. Schemele terapeutice instituite vor fi mentinute doar dacd demonstreazd un avantaj terapeutic si sunt de folos la
obtinerea si mentinerea echilibrului metabolic in tintele propuse). La rezultate similare (in termenii tintelor
terapeutice si ai calitdtii vietii pacientului) vor fi mentinute schemele terapeutice cu un raport cost-eficientd cat mai

bun.

IV. Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

V. Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare
Semaglutidum nu trebuie utilizat la pacientii cu diabet zaharat de tip 1 sau in tratamentul cetoacidozei diabetice.
Semaglutidum nu este un substitut pentru insuling.
Nu existd experientd privind utilizarea la pacientii cu insuficientd cardiacd congestiva clasa IV NYHA si, de aceeaq,

semaglutidum nu este recomandat la acesti pacienti.

Efecte gastrointestinale
Utilizarea agonistilor de receptor GLP-1 poate fi asociatd cu reactii adverse gastrointestinale. Acest fapt trebuie avut
in vedere atunci cdnd sunt tratati pacienti cu disfunctie renald, deoarece greata, vdrsdturile si diareea pot duce la

deshidratare, ce ar putea deteriora functia renald.
Pancreatitd acutd

Pancreatitd acutd a fost observatd in asociere cu utilizarea agonistilor de receptor GLP-1. Pacientii trebuie informati

asupra simptomatologiei caracteristice pancreatitei acute. Dacd se suspecteazd pancreatita, administrarea

~4
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semaglutidum trebuie intreruptd,; dacd este confirmatd, administrarea semaglutidum nu trebuie reluatd. La pacientii

cu antecedente de pancreatitd se recomandd prudenta.

Hipoglicemie
Pacientii tratati cu semaglutidum in asociere cu o sulfoniluree sau insulind pot prezenta un risc crescut de
hipoglicemie. Riscul de hipoglicemie poate fi redus prin scdderea dozei de sulfoniluree sau insulind la initierea

tratamentului cu semaglutidum.

Retinopatie diabeticd

La pacientii cu retinopatie diabeticd tratati cu insulind si semaglutidum s-a observat un risc crescut de aparitie a
complicatiilor retinopatiei diabetice. Se recomandd prudenta la utilizarea semaglutidum la

pacientii cu retinopatie diabeticd tratati cu insulind. Acesti pacienti trebuie monitorizati cu atentie si tratati in
conformitate cu recomanddrile clinice. Imbundtdtirea rapidd a controlului glicemic a fost asociatd cu o agravare

temporard a retinopatiei diabetice, dar nu pot fi excluse alte mecanisme.

Continutul de sodiu

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per dozd, adicd practic "nu contine sodiu".

Grupe speciale de pacienti
Vérstnici
Nu este necesard ajustarea dozei in functie de vérstd. Experienta terapeuticd privind utilizarea la pacientii cu

vdrsta > 75 de ani este limitatd.

Insuficientd renald
La pacientii cu insuficientd renald usoard, moderatd sau severd nu este necesard ajustarea dozei. Experienta
privind utilizarea semaglutidum la pacientii cu insuficientd renald severd este limitatd. Semaglutidum nu este

recomandat pentru utilizare la pacienti cu boald renald in stadiu terminal.

Insuficientd hepaticd
La pacientii cu insuficientd hepaticd nu este necesard ajustarea dozei. Experienta privind utilizarea
semaglutidum la pacientii cu insuficientd hepaticd severd este limitatd. Se recomandd prudentd la tratarea acestor

pacienti cu semaglutidum.
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Copii si adolescenti
Siguranta si eficacitatea semaglutidum la copii si adolescenti cu vdrsta sub 18 ani nu au fost incd stabilite. Nu

sunt disponibile date.

VI. intreruperea tratamentului:
Decizia de intrerupere temporard sau definitivd a tratamentului va fi luatd in functie de indicatii si
contraindicatii de cdtre specialistul diabetolog, medici specialisti cu competentd/atestat in diabet, in functie de

fiecare caz in parte.

VII. Prescriptori:

Initierea, monitorizarea si continuarea tratamentului se va face de cdtre medicii diabetologi, precum si alti
medici specialisti cu competentd/atestat in diabet, conform prevederilor legale in vigoare si in baza protocolului
terapeutic si a ghidurilor de specialitate aprobate. Continuarea tratamentului se poate face si de cdtre medicii
desemnati conform prevederilor legale in vigoare, in dozele si pe durata recomandatd in scrisoarea medicald.

* Pentru informatii detaliate cu privire la reactiile adverse, interactiuni cu alte medicamente, reactii adverse,
proprietdti farmacologice este obligatoriu a se studia Rezumatul caracteristicilor produsului (RCP) produsului

SEMAGLUTIDUM extins,,.

Reamintim ca medicamentul cu DCI Semaglutidum evaluat de catre Directia de Evaluare Tehnologii Medicale
are denumirile comerciale: Ozempic 0,25 mg solutie injectabila in stilou injector (pen) preumplut, Ozempic 0,5 mg
solutie injectabild in stilou injector (pen) preumplut si Ozempic 1 mg solutie injectabild in stilou injector (pen)

preumplut.
3. CRITERII PENTRU ADAUGAREA/MUTAREA UNUI DCI COMPENSAT

Conform Ordinului ministrului sanatatii nr. 861/2014 modificat prin ordinul nr. 1353 din 31 iulie 2020, addugarea
este definita ca includerea in cadrul aceleasi indicatii a unei alte concentratii, a altei forme farmaceutice, a unui
segment populational nou, modificarea liniei de tratament, includerea unei noi linii de tratament pentru
medicamentul cu o DCI compensatd, inclusd in Listd in baza evaludrii tehnologiilor medicale]...] Pentru situatiile de
addugare pentru o altd concentratie sau o altd formd farmaceuticd aferentd medicamentului deja evaluat, care se
utilizeaza in cadrul aceleiasi indicatii cu concentratia sau forma farmaceuticd deja evaluatd, raportul pozitiv de

evaluare se emite doar pentru situatiile in care prin aceastd adaugare impactul este negativ sau neutru. In acest caz,
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comparatorul este medicamentul cu concentratia sau forma farmaceuticd corespunzdtoare DCl deja compensate
inclusd in Listd Tn baza evaludrii tehnologiilor medicale.

2.1. Creare adresabilitate pacienti: pacienti pentru care este necesara continuarea tratamentului cu Semaglutida
prin inlocuirea formei farmaceutice si concentratiei aprobate initial pentru compensare, respectiv comprimate si

cresterea compliantei si aderentei la tratament.

n prezent, odatd cu intrarea in vigoare a Hotdrarii de Guvern nr. 315/2020, Semaglutidum se gaseste in Lista in
cadrul sublistei C, sectiunea C2, la punctul P5 in forma de administrare solutie injectabila in stilou injector preumplut.
Cu toate acestea, modalitatea actuala de administrare a Semaglutidum prezinta anumite dificultati in ceea ce
priveste anumite grupe de pacienti care, din motive obiective, nu pot beneficia de tratament din cauza ca prezinta

intoleranta sau contraindicatii la administrarea Semaglutidum prin injectare subcutanata.

2.2. Nivel de compensare similar: in prezent, medicamentul cu DCI Semaglutida este compensat in regim 100%, in
P5: Programul National de Diabet Zaharat, pozitia 43.
2.3. Compensarea in statele membre ale Uniunii Europene: Medicamentul cu DCI Semaglutida si DC Rybelsus este
rambursat in 4 state membre ale Uniunii Europene, conform informatiilor furnizate de catre aplicant. Aceste state
sunt reprezentate de: Danemarca, Letonia, Olanda si Suedia.

2.4. Analiza de impact financiar:

* Costurile terapiei anuale cu Ozempic

Conform OMS 861/2014 modificat si completat prin OMS 1353/30.07.2020, pentru calculul costurilor s-au
luat in considerare preturile cu amanuntul maximale cu TVA publicate in CANAMED (OMS 1165/2020).

Medicamentul Ozempic 0,25 mg este conditionat in cutie cu 1 stilou injector (pen) preumplut + 4 ace x 0,25
mg semaglutida avand un pret cu amanuntul maximal cu TVA de 467,65 lei.

Medicamentul Ozempic 0,5 mg este conditionat in cutie cu 1 stilou injector (pen) preumplut + 4 ace x 0,25
mg semaglutida avand un pret cu amanuntul maximal cu TVA de 1.261,25 lei.

Medicamentul Ozempic 1 mg este conditionat in cutie cu 1 stilou injector (pen) preumplut + 4 ace x 0,25 mg
semaglutida avand un pret cu amanuntul maximal cu TVA de 1.388,52 lei.

Utilizdnd schema terapeutica 0,25 mg/zi semaglutida timp de 4 saptamani + 0,5 mg/zi semaglutida timp de
48 de saptamani, costul anual al terapiei cu Ozempic este: 5.512,65 lei (467,65 lei+ 4 X 1261,25 lei).

Utilizand schema terapeutica 0,25 mg/zi semaglutida timp de 4 saptamani + 0,5 mg/zi semaglutida timp de
12 de saptamani + 1 mg/zi semaglutida timp de 36 saptamani, costul anual al terapiei cu Ozempic este: 5.894,46 lei

(467,65 lei+ 1261,25 lei +3x 1388,52 lei).

N
T __ .
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* Costurile terapiei anuale cu Rybelsus

Conform RCP Rybelsus, doza initiala este de 3 mg semaglutida, administrata o data pe zi, timp de o luna.
Dupa o luna, doza trebuie crescuta la o doza de intretinere de 7 mg, administrata o data pe zi. Dupa cel putin o luna
de tratament cu o doza de 7 mg o data pe zi, doza poate fi crescuta la o doza de intretinere de 14 mg o data pe zi,
pentru a realiza un control glicemic mai bun. Doza maximad recomandata zilnic este de 14 mg semaglutida.
Administrarea a doua comprimate de 7 mg pentru a obtine efectul dozei de 14 mg nu a fost studiata si, prin urmare,
nu este recomandata. Cand semaglutida este utilizatd in asociere cu metformin si/sau cu un inhibitor al co-
transportorului 2 de sodiu-glucoza (SGLT2i) sau tiazolidindiond, tratamentul cu dozele uzuale de metformin si/sau
SGLT2i sau tiazolidindiona se poate continua.

Costul anual al terapiei cu Rybelsus este 7.281,75 lei (19,95 x 365).

Conform legislatiei aflate in vigoare, modificata si completatd prin O.M.S. nr. 1353/30.07.2020, Pentru

situatiile de addugare pentru o altd concentratie sau o altd formd farmaceuticd aferentd medicamentului deja

evaluat, care se utilizeazd in cadrul aceleiasi indicatii cu concentratia sau forma farmaceuticd deja evaluatd, raportul

pozitiv de evaluare se emite doar pentru situatiile in care prin aceastd addugare impactul este negativ sau neutru,,.

3. CONCLUZII

Conform O.M.S. nr. 861/2014 cu modificarile si completarile ulterioare, cu ultima completare din anul 2020,
medicamentul cu DCI Semaglutidum 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 26.02.2021

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



