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RAPORT DE EVALUARE A TEHNOLOGIILOR MEDICALE

DCI: COMBINATII (PERINDOPRILUM+ AMLODIPINUM)

INDICATIE: terapie de substitutie in hipertensiunea arteriald esentiald si/sau boala
coronariand stabild, la pacienti a caror afectiune este deja controlata cu perindopril si

amlodipind, administrate separat, in doze similare

Data depunerii dosarului 27.01.2025

Numarul dosarului 4625

Analiza de minimizare a costurilor releva un cost anual al combinatiei propuse inferior
sumei costurilor anuale ale monocomponentelor combinatiei luate separat
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1. DATE GENERALE

1.1. DCI: COMBINATII (PERINDOPRILUM + AMLODIPINUM)
1.2. DC: PRESTANCE 5mg/5mg; 5mg/10mg

1.3 Cod ATC: C09BB04

1.4 Data eliberarii APP: Mai 2008

1.5. Detinatorul de APP: Les Laboratoires Servier, Franta
1.6. Tip DCI: Asocieri de doua sau mai multe DCl-uri

1.7. Forma farmaceutica:

Forma farmaceuticd comprimat

Concentratie 5mg/5 mg 5mg/10 mg

Calea de administrare orald

Mdrimea ambalajului cutie x 1 flacon x 30 cpr

Pretul cu amdnuntul pe ambalaj(lei)* 30,37 30,37

Pretul cu amdnuntul pe unitatea

terapeuticd (lei)
*Pret conform OMS nr.5994/2024 publicat in M.Of. Nr. 280/31.03.2025

1,012 1,012

1.8. Indicatia terapeutica si doza de administrare conform RCP

Indicatia terapeuticd: Prestance este indicat ca terapie de substitutie in hipertensiunea arteriald esentiald si/sau

boala coronariand stabild, la pacienti a cdror afectiune este deja controlatd cu perindopril si amlodiping,
administrate separat, in doze similare.
Compozitie calitativd si cantitativa
Un comprimat contine perindopril arginina 5 mg echivalent la perindopril 3,395 mg si besilat de amlodipina 6,935
mg echivalent la amlodipina 5 mg.
Un comprimat contine perindopril arginina 5 mg echivalent la perindopril 3,395 mg si besilat de amlodipina 13,870
mg echivalent la amlodipina 10 mg.
Doze - administrare orala.

Un comprimat pe zi, administrat in doza unica, de preferat dimineata si Thainte de masa. Combinatia in doza
fixa nu este indicata ca terapie de initiere.

Daca este necesara o schimbare a dozei, doza de Prestance poate fi modificatd sau trebuie avuta in vedere

stabilirea treptata individuala a dozei fiecarei componente a combinatiei medicamentoase.
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Grupe speciale de pacienti

Insuficientd renald si vdrstnici

Eliminarea perindoprilatului este redusd la vdrstnici si la pacientii cu insuficientd renald. Prin urmare, urmdrirea medicald
obisnuitd va include monitorizarea frecventd a concentratiilor plasmatice ale creatininei si potasiului.

Prestance poate fi administrat la pacienti cu clearance al creatininei Clcr > 60ml/min si nu se recomandd pacientilor cu Clcr < 60
ml/min. La acesti pacienti se recomandd stabilirea treptatd a dozei individuale pentru fiecare componentd in parte.

Amlodipina utilizatd in doze similare la pacienti vdrstnici sau mai tineri este la fel de bine toleratd. La vdrstnici sunt recomandate
dozele normale, dar orice crestere a dozei trebuie realizatd cu atentie. Modificdrile concentratiei plasmatice de amlodipind nu
sunt corelate cu gradul afectdrii renale. Amlodipina nu este dializabild.

Insuficientd hepaticd

Nu au fost stabilite recomanddri cu privire la doze pentru pacientii cu insuficientd hepaticd usoard pdnd la moderatd; prin
urmare, stabilirea dozelor trebuie realizatd cu prudentd si trebuie inceputd de la partea inferioard a intervalului de dozare.
Pentru a stabili doza optimd de initiere si de intretinere pentru pacientii cu insuficientG hepaticd trebuie efectuatd o titrare
individuald a componentelor combinatiei amlodipind si perindopril. Farmacocinetica amlodipinei nu a fost studiatd in insuficienta
hepaticd severd. La pacientii cu insuficientd hepatica severd, tratamentul cu amlodipine trebuie initiat cu cea mai micd dozd, care
ulterior poate fi crescutd lent.

Copii si adolescenti

Prestance nu trebuie utilizat la copii si adolescenti, deoarece eficacitatea si tolerabilitatea perindoprilului si amlodipinei, in
combinatie, nu au fost stabilite la copii si adolescenti.

Precizare SETS

Reprezentantul detinatorului autorizatiei de punere pe piata in Romania, Servier Pharma SRL, a solicitat
evaluarea dosarului depus pentru medicamentul cu DCI COMBINATII (PERINDOPRILUM + AMLODIPINUM) si DC
PRESTANCE 5mg/5mg si 5mg/10mg pentru indicatia terapeutica , Prestance este indicat ca terapie de substitutie in
hipertensiunea arteriald esentiald si/sau boala coronariand stabild, la pacienti a cdror afectiune este deja controlatd
cu perindopril si amlodipind, administrate separat, in doze similare”, pe baza analizei cost — minimizare aplicabila in
cazul combinatiilor cu doze fixe in care componentele sunt deja incluse in Lista (prevederile OMS nr.861/2014
actualizat, Anexa nr.1, Nota 2 din subsolul Tabelului nr.4).

Propunerea companiei este de includere a acestei combinatii in Sublista B, care cuprinde majoritatea
combinatiilor rambursate de DCI-uri din clasa medicamentelor utilizate in tratamentul hipertensiunii arteriale.

Mentionam ca, la data prezentd, in baza Deciziei nr. 751 emisa de catre ANMDMR la data de 24 octombrie
2014, DCI COMBINATII (PERINDOPRILUM + AMLODIPINUM) si DC AMLESSA 4mg/5mg; 4mg/10mg; 8mg/5mg si
8mg/10mg este deja inclus in Lista in Sublista B, pozitia 199, fiind rambursat pentru aceeasi indicatie pentru care a
fost depusa cererea de evaluare pentru DCI COMBINATII (PERINDOPRILUM + AMLODIPINUM) si DC PRESTANCE
5mg/5mg si 5mg/10mg, respectiv ,ca terapie de substitutie in hipertensiunea arteriald esentiald si/sau boala
coronariand stabild, la pacienti a cdror afectiune este deja controlatd cu perindopril si amlodipind, administrate

separat, in doze similare”.
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2. ANALIZA DE MINIMIZARE A COSTURILOR

Conform prevederilor OMS nr.861/2014 actualizat, Anexa nr.1, Nota 2 din subsolul Tabelului nr.4 — Criteriile
de evaluare a DCl-urilor noi, in cazul combinatiilor in doze fixe in care componentele sunt deja incluse in Listd, se
prezintd doar analiza de minimizare a costurilor, in care costurile/doza zilnicd recomandatd (DDD anuale)*) sunt
comparate cu costurile/DDD anuale, luate separat pentru componentele combinatiei:

(...) Combinatia se va introduce in Listd numai in conditia in care costurile/DDD anuale ale acesteia sunt mai mici
sau cel mult egale cu suma costurilor/DDD anuale ale componentelor luate separat (pentru dubla combinatie
monocomponentele trebuie sd fie compensate in Listd, insd este obligatoriu ca una din monocomponente sd fie
rambursatd pe indicatia pentru care este depusd combinatia fixd;, pentru tripla combinatie se pot lua trei
monocomponente care trebuie sd fie compensate in Listd sau combinatie de unu + dubla combinatie, insd ambele
trebuie sd fie compensate in Listd si este obligatoriu ca cel putin una dintre monocomponente sau dubla combinatie
sd fie rambursate pe indicatia pentru care este depusd combinatia fixd).

,¥) Costul/doza zilnicd recomandatd (DDD anuale) - pretul total al DCI calculat la nivel de pret cu amdnuntul maximal
cu TVA, prezent in Catalogul national al preturilor medicamentelor de uz uman, aprobat la data evaludrii sau aprobat
de cdtre Ministerul Sandtdtii, conform avizului intern de pret cu valoarea aprobatd, eliberat de cdtre Ministerul
Sdndatdtii la data evaludrii, in functie de dozele si durata administrdrii prevédzute in RCP, pentru un an calendaristic.
Costul/doza zilnicd recomandatd (DDD anuale) se face pentru aceeasi concentratie, formd farmaceuticd sau cale de
administrare a DCI, iar, in cazul in care existd pe piatd atdt medicamentul inovator, cdt si genericele/biosimilarele
pentru componentele combinatiei fixe, suma costurilor/DDD anuale ale componentelor luate separat se face la
nivelul medicamentelor generice/biosimilare cu cele mai mici preturi cu amédnuntul maximal cu TVA prezente in
Catalogul national al preturilor medicamentelor de uz uman, aprobat la data evaludrii”.

Medicamentele corespunzatoare monocomponentelor combinatiilor cu doze fixe Prestance 5mg/5mg si
Prestance 5mg/10mg, rambursate in Lista pentru indicatia pentru care este depusa combinatia fixa, utilizate pentru

compararea costului anual sunt prezentate in tabelul 1 de mai jos:

Tabel nr.1: Medicamentele corespunzatoare monocomponentelor combinatiilor cu doze fixe Prestance 5mg/5mg
si Prestance 5mg/10mg

DC DcCl DAPP Formd Concentratie/ Indicatie(conform RCP) HG nr.
farmaceuticd ut 720/2008
republicatd
PRESTANCE Prestanc'e es'teA ind.icat ca t.erapie
5mg/5mg de substitutie in hipertensiunea Propunere
5mg/5mg Les e e .
N . arteriald esentiald si/sau boala Servier
Combinatii Laboratoires L o L
. . . coronariand stabild, la pacienti a Pharma SRL
e e cpr cdror afectiune este deja de includere
PRESTANCE Amlodipinum) Franta 5mg/10m trol t“; ind j-/ i in Sublista B
5mg/10mg g g controlatd cu perindopril si in Sublista

amlodipind, administrate separat,
in doze similare.
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Hipertensiune arteriald:
tratamentul hipertensiunii
Perindopril Terapia SA ] arter{ale. o - Sub{is.ta B,
arginind Perindoprilum e cpr filmat 5mg Boald coronariand stab:la:- pozitia 33
Terapia 5mg reducerea riscului de evenimente
cardiace la pacientii cu
antecedente de infarct de miocard
Tenox 5mg Amlodipinum KRKA, cor 5mg Hipertensiune arteriald esentiald. Sublista A,
Tenox 10mg Slovenia 10 mg Angind pectorald cronicd stabild. pozitia 41

Conform informatiilor publicate pe site-ul WHO-ATC (4):
DDD perindoprilum smg =5 mg (1 DDD)
DDD amiodipinum 5 mg =5 mg (1 DDD)
DDD amiodipinum 10 mg = 10 mg (1 DDD)
DDD combinatii (Perindoprilum 5mg +Amlodipinum 5mg) = 1 tablet (1 UD)

DDD combinatii (Perindoprilum 5mg +Amlodipinum 10mg) = 1 tablet (1 UD)

Tabel nr.2: Analiza costurilor terapiei/DDD anuale pentru combinatiile Prestance 5mg/5mg si Prestance
5mg/10mg comparativ cu costurile/DDD anuale ale monocomponentelor combinatiei calculate separat

DC DCI Forma Concentratie/ Ambalaj PAM/ PAM/ DDD Nr.doze Costul
farmaceuticd ur ambalaj ut /an terapiei/
(lei) (lei) an (lei)
Combinatii .
::ES/TS":: R e cpr 5 mg/5 mg C“t’ce ’r‘ 30 303, L012  1UD 365 369,38
g 9 Amlodipinum) P ’
Perindopril
arginind . . . cutie x 30 5mg (1
Terapia Perindoprilum cpr filmat 5mg G 21,73 0,724 DpDD) 365 264,26
5mg
- cutie x 30 5mg (1
Tenox 5mg Amlodipinum cpr 5mg - 8,85 0,295 DpDD) 365 107,68
Suma costurilor/DDD anuale ale monocomponentelor combinatiei Prestance 5mg/5mg 371,94
Combinatii .
‘;’:fs/rfa'\r’:f (Perindoprilum+ cpr 5mg/10 mg C“t’: ’r‘ 30 3037 1012 1UD 365 369,38
g g Amlodipinum) P
Perindopril .
sy . . , 1
arginind Perindoprilum cpr filmat 5mg cutie X 30 21,73 0,724 5mg ( 365 264,26
. cpr film. DDD)
Terapia
- cutie x 30 10 mg
Tenox 10mg Amlodipinum cpr 10 mg o 11,25 0,375 (1 DDD) 365 136,88
Suma costurilor/DDD anuale ale monocomponentelor combinatiei Prestance 5mg/10mg 401,14
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Stabilirea nivelului de compensare pentru DCI COMBINATII (PERINDOPRILUM + AMLODIPINUM) si DC PRESTANCE
5mgqg/5mgq si 5mg/10mg

Conform OMS nr. 861/2014 actualizat, Anexa 1, art. 1, lit. k [...], ,stabilirea nivelului de compensare pentru
medicamentele a cdror indicatii nu se circumscriu categoriilor de boli cronice sau PNS-urilor descrise in sublista C
sectiunile C1 si C2 din Listd se realizeazd dupd cum urmeazd: se calculeazd costul tratamentului/an, se stabileste
costul minim lunar, se stabileste nivelul contributiei personale lunare a pacientului pe «procent» de compensare
aferente sublistelor A, B si D din costul minim lunar; se stabileste cuantumul maxim de indatorare aplicdnd 20% la
venitul minim brut in vigoare la data evaludrii; dacd contributia personald pe nivelul de compensare 20% este mai
mare sau egald cu 50% din cuantumul maxim de indatorare, se analizeazd nivelul urmdtor de compensare; dacd
contributia personald pe nivelul de compensare 20% este mai micda decdt 50% din cuantumul maxim de indatorare,
produsul va fi inclus pe sublista D; dacd contributia personald pe nivelul de compensare 50% este mai mare sau
egald ca 50% din cuantumul maxim de indatorare, se analizeazd nivelul urmdtor de compensare; dacd contributia
personald pe nivelul de compensare 50% este mai micd decdt 50% din cuantumul maxim de indatorare, produsul va fi
inclus pe sublista B; dacd contributia personald pe nivelul de compensare 90% este mai mare sau egald ca 50% din
cuantumul maxim de indatorare, produsul va fi inclus la nivel de compensare 100% intr-o sectiune a sublistei C; dacd
contributia personald pe nivelul de compensare 90% este mai micd decét 50% din cuantumul maxim de indatorare,

produsul va fiinclus pe sublista A”.

Tabel nr.3 : Stabilirea nivelului de compensare pentru Prestance 5mg/5mg si 5mg/10mg

Coplata Coplata Coplata Gradul
. of i
Cost pefwtru un peﬁtru un peﬁtru un Salariul minim brut Amax:m de 50% din
DC nivel de nivel de nivel de . indatorare gradul
tratament ian.2025 (HG o .
lunar compensare = compensare = compensare nr.1506/27.11.2024 (20% din maxim de
20% 50% 90% ’ o salariul indatorare
(sublista D) (sublista B) (sublista A) minim brut)
Prestance
5mg/5mg si 30,78 24,62 15,39 3,078 4050 810 405
5mg/10mg

Concluzia analizei statutului de compensare pentru DCI COMBINATII (PERINDOPRILUM + AMLODIPINUM)
5mg/5mg si 5mg/10mg si DC PRESTANCE 5mg/5mg si 5mg/10mg este c3 aceastd combinatie in doze fixe

indeplineste criteriile de includere Tn Sublista D, conform prevederilor legislative mentionate anterior.
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3. CONCLUZIE

»  Analiza cost-minimizare releva un cost al terapiei/DDD anuale cu DCI COMBINATII (PERINDOPRILUM +
AMLODIPINUM) si DC Prestance 5mg/5mg si 5mg/10mg mai mic comparativ cu suma costurilor/DDD anuale
ale monocomponentelor combinatiei.

» Analiza statutului de compensare pentru DCI COMBINATII (PERINDOPRILUM + AMLODIPINUM) 5mg/5mg si
5mg/10mg si DC PRESTANCE 5mg/5mg si 5mg/10mg evidentiaza faptul cd aceasta combinatie in doze fixe
indeplineste criteriile de includere in Sublista D, conform prevederilor legislative mentionate anterior.

» Reamintim faptul c3, la data prezentei evaluari, DCI COMBINATII (PERINDOPRILUM + AMLODIPINUM) si DC
AMLESSA 4mg/5mg; 4mg/10mg; 8mg/5mg si 8mg/10mg se afld deja inclus in Lista in Sublista B, pozitia 199,
ca urmare a Deciziei ANMDMR nr. 751 din 24 octombrie 2014 de includere neconditionata in Lista, fiind
rambursat pentru aceeasi indicatie pentru care a fost depusa cererea de evaluare pentru DCI COMBINATII
(PERINDOPRILUM + AMLODIPINUM) si DC PRESTANCE 5mg/5mg si 5mg/10mg, respectiv ,ca terapie de
substitutie in hipertensiunea arteriald esentiald si/sau boala coronariand stabild, la pacientii a cdror
afectiune este deja controlatd cu perindopril si amlodipind, administrate separat, in doze similare”.

> in acest context, aducem fin atentie situatia prezentd in care DCI COMBINATII (PERINDOPRILUM +
AMLODIPINUM) nu poate fi inclus simultan atat in Sublista B, cat si in Sublista D.

» Avand in vedere cd Decizia ANMDMR nr. 751 din 24 octombrie 2014 de includere neconditionata in Lista a
fost emisa pentru DCI COMBINATII (PERINDOPRILUM + AMLODIPINUM) fard mentionarea denumirii
comerciale a medicamentului si a concentratiilor aferente, emiterea unei noi decizii de catre ANMDMR

pentru includerea aceluiasi DCI in Lista pentru aceeasi indicatie nu se justifica.
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