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RAPORT DE EVALUARE A TEHNOLOGIILOR MEDICALE

DCI: DABIGATRANUM ETEXILATUM

INDICATIE: Preventia accidentelor vasculare cerebrale (AVC) si a emboliei sistemice la
pacienti adulti cu fibrilatie atriald non-valvulara (FANV) ce prezinta unul sau mai multi
dintre urmatorii factori de risc cum sunt: antecedent de AVC sau atac ischemic tranzitoriu
(AIT), vdarsta 275 ani, insuficientd cardiacd (clasa NYHA 211), diabet zaharat, hipertensiune

arteriala

Data depunerii dosarului 18.10.2023

Numarul dosarului 32602

INCLUDERE NECONDITIONATA
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1. DATE GENERALE

1.1. DCI: Dabigatranum Etexilatum

1.2.1. DC: Dabigatran etexilate Accord 110 mg capsule

1.2.2. DC: Dabigatran etexilate Accord 150 mg capsule

1.3. Cod ATC: BO1AEO7

1.4. Data primei autorizdri: 26 mai 2023

1.5. Detinatorul de APP: ACCORD HEALTHCARE S.L.U. - SPANIA
1.6. Tip DCI: cunoscuta

1.7. Forma farmaceutica, concentratia, calea de administrare

Forma farmaceutica Capsula
Concentratie 110 mg 150 mg
Calea de administrare Administrare orala

1.8. Marimea ambalajului si pret conform avizelor interne de pret cu valoarea aprobata, eliberate de catre
Ministerul Sanatatii, cu nr. 349714/12.09.2023 (pentru concentratia de 150 mg), respectiv cu nr.
365610/20.09.2023 (pentru concentratia de 110 mg)

Concentratie 110 mg 150 mg
Mérimea ambalajului 69 Capsul‘e, 60 Capsule, blistere din
blistere din OPA/AI/PE-PET
Pretul cu amédnuntul maximal cu TVA pe ambalaj 190,57 lei 188 lei
Pretul cu amédnuntul maximal cu TVA pe unitatea terapeuticd 3,17 lei 3,13 lei

1.9. Indicatia terapeutica si doza de administrare conform RCP

Indicatie terapeuticd: Preventia accidentelor vasculare cerebrale (AVC) si a emboliei sistemice la pacienti adulti cu
fibrilatie atriala non-valvulard (FANV) ce prezinta unul sau mai multi dintre urmatorii factori de risc cum sunt:
antecedent de AVC sau atac ischemic tranzitoriu (AIT), varsta 275 ani, insuficientd cardiaca (clasa NYHA 2ll), diabet
zaharat, hipertensiune arteriala.

Doze si mod de administrare:

Dabigatran etexilate Accord capsule poate fi utilizat la adulti care pot inghiti capsulele intregi.

La pacienti cu varsta peste 75 ani functia renala trebuie evaluata pe parcursul tratamentului cu dabigatran etexilat
cel putin o data pe an sau mai frecvent, asa cum e necesar in anumite situatii clinice unde exista suspiciunea ca
functia renala poate fi afectatd sau deteriorata (de exemplu hipovolemie, deshidratare si in cazul administrarii

concomitente de anumite medicamente).
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Recomandare privind dozele

Preventia AVC si a emboliel sistemice la

nacienti adulti cu FANV cu uml sau mai 300 mg dabigatran etexilat prin administrarea unei

multi factori de risc (preventia AVC in FA)

capsule de 150 mg de doud ori pe zi

Tratamentul TVP s1 al EP si preventia
recurentei TVP si a EP la pacienti adulfi

300 mg dabigatran etexilat prin administrarea unei
capsule de 150 mg de doud ori pe zi dupa tratamentul

cu un anticoagulant administrat parenteral timp de cel
putin 5 zile

(TVP/EP)

Se recomandi reducerea dozei

Pacienti cu varsta = 80 ani

doza zilnica de 220 mg dabigatran etexilat prin

Pacienti cirora i se administreaza . . - .
: administrarea unei capsule de 110 mg de doud ori pe =i

concomitent verapamil

Se ia in considerare reducerea dogei

Pacienti cu varsta 75-80 ani

Pacienti cu insuficientd renald moderata
(CICr 30-30 ml/minut) Doza zilnicd de 300 mg sau 220 mg dabigatran etexilat
trebuie aleasi pe baza evaludrii individuale a risculw

tromboembolic st a riscului de sangerare

Pacienti cu gastriti, esofagitd sau boald de
reflux gastro-esofagian

Alti pacienti cu risc crescut de singerare

Pentru TVP/EP recomandarea de utilizare a dozei de 220 mg dabigatran etexilat, prin administrarea unei capsule de 110 mg de doud ori pe zi, se bazeazd pe

analize de farmacocineticd si farmacodinamicd si nu a fost investigatd in acest context clinic.

Durata de utilizare:

> Preventia AVC in FA: Tratamentul trebuie continuat pe termen lung.

» TVP/EP: Durata tratamentului trebuie individualizatd, dupa evaluarea atenta a raportului dintre beneficiul
terapeutic si riscul de sangerare. Tratamentul de scurta durata (cel putin 3 luni) trebuie justificat de factori de
risc tranzitorii (de exemplu interventii chirurgicale recente, traume, imobilizare), iar tratamentul de lunga durata

de factori de risc permanenti sau de TVP sau EP idiopatice.

Grupe speciale de pacienti

Varstnici: Pentru modificarile de doze la aceasta grupa de pacienti, vezi tabelul de mai sus.

Pacienti cu risc de sangerare: Pacientii cu risc crescut de sdngerare trebuie atent monitorizati clinic (urmarindu-se semne de sangerare sau
anemie). Ajustarea dozelor trebuie decisd de catre medic, urmarindu-se evaluarea potentialului beneficiu sau risc individual, de la pacient la
pacient. Un test de coagulare poate fi util la indicarea pacientilor cu risc crescut de sangerare cauzat de expunerea excesiva la dabigatran.
Atunci cand aceastda expunere este identificata la pacienti cu risc crescut de sangerare se recomanda o dozda redusa de 220 mg prin
administrarea unei capsule de 110 mg de dou3 ori pe zi. Tn momentul aparitiei unei sdngeriri relevante din punct de vedere clinic tratamentul
trebuie intrerupt.

Insuficientad renald: La pacienti cu insuficienta renald severd (CICr<30 ml/min) tratamentul cu dabigatran etexilat este contraindicat. La

pacienti cu insuficientd renald usoara (CICr<80 ml/min) nu este necesara ajustarea dozei. La pacienti cu insuficienta renald moderata (CICr 30-
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50 ml/min), doza recomandata de dabigatran etexilat este, de asemenea, de 300 mg prin administrarea unei capsule de 150 mg de doua ori pe
zi. Cu toate acestea, la pacienti cu risc crescut de sangerare, trebuie avute in vedere administrarea unei doze reduse de 220 mg dabigatran
etexilat, prin administrarea unei capsule de 110 mg de doud ori pe zi. La pacienti cu insuficientd renala se recomandd o monitorizare clinic
atenta.

Nu este necesarad ajustarea dozei in cazul administrarii concomitente de amiodarona sau chinidina. Se recomanda reducerea dozei la
pacientii cdrora li se administreaza concomitent verapamil.

Copii si adolescenti: Nu exista date relevante privind utilizarea dabigatranului etexilat la copii si adolescenti pentru indicatia de preventie

a AVC si a emboliei sistemice la pacienti cu FANV.

PRECIZARE DETM PRIVIND CRITERIILE DE EVALUARE SOLICITATE

Reprezentantul detinatorului autorizatiei de punere pe piata, S.C. Accord Healthcare SRL a solicitat evaluarea
medicamentului cu DCI Dabigatranum Etexilatum si DC Dabigatran etexilate Accord 110 mg capsule, respectiv
Dabigatran etexilate Accord 150 mg capsule, pentru indicatia terapeutica ,,Preventia accidentelor vasculare cerebrale
(AVC) si a emboliei sistemice la pacienti adulti cu fibrilatie atriald non-valvulard (FANV) ce prezintd unul sau mai multi
dintre urmdtorii factori de risc cum sunt: antecedent de AVC sau atac ischemic tranzitoriu (AIT), vdrsta 275 ani,
insuficientd cardiacd (clasa NYHA 2l1), diabet zaharat, hipertensiune arteriald,,, prin aplicarea criteriilor de evaluare
corespunzatoare tabelului 9 din O.M.S. nr. 861/2014 cu modificarile si completarile ulterioare, respectiv: ,,Criterii de
evaluare a medicamentelor corespunzdtoare unei DCI compensate in Listd, cu decizie de includere conditionatd,
pentru care existd in derulare un contract cost-volum/cost-volum-rezultat, care cumulativ si-au pierdut exclusivitatea
datelor si nu mai beneficiazd de protectie in baza brevetului si/sau a certificatului de protectie suplimentard si
genericul/genericele acestuia, respectiv biosimilarul/biosimilarele acestuia indeplineste/indeplinesc conditiile de
comercializare pe teritoriul Romdniei".

Amintim ca medicamentul inovativ are DC Pradaxa 110 mg capsule, respectiv Pradaxa 150 mg capsule.

Criteriile de evaluare solicitate sunt prezentate in tabelul urmator.

Criteriu Nr. de
puncte

1. Estimarea impactului bugetar
1.1. Generice care au DCI compensata in Listd cu decizie de includere condifionata, biosimilare |30| Se pot

care au DCI compensati in Listd, cu decizii de includere conditionatd, care genereazi mai mult obtine

de 30% economii fatd de medicamentul aflat in cost-volun/cost-volum-rezultat pentru generic, maximum

respectiv mai mult de 15% economii pentru biosimilar, per pacient, per an 30de
puncte

1.2. Generice care au DCI compensata in Listd, cu decizie de includere conditionata, biosimilare | 0
care au DCI compensatd in Listd, cu decizii de includere conditionatd, care genereazi mai putin
de 30% economii fatd de medicamentul aflat in cost-volum/cost-volum-rezultat pentru generic,
respectiv mai pufin de 15% economii pentru biosimilar, per pacient, per an

2. Punctajul ob{inut de medicamentul cu DCI compensati in Listd pe decizia de includere conditionata in Listd, in
baza cireia s-a incheiat un contract cost-voluny cost-volunr-rezultat
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PRECIZARI DETM PRIVIND MEDICAMENTUL RAMBURSAT CU

DCI DABIGATRANUM ETEXILATUM

Conform H.G. nr. 720/2008 cu modificarile si completarile ulterioare, medicamentul cu DCI Dabigatranum
etexilatulum este inclus Tn Sublista B ,,DCl-uri corespunzdtoare medicamentelor de care beneficiazd asiguratii in
tratamentul ambulatoriu in regim de compensare 50% din pretul de referintd,, la pozitiile 211 si 225. Tn cele 2 pozitii
medicamentul Dabigatranum are alocat simbolul ,,**,, aferent terapiilor care se efectueaza pe baza protocoalelor
terapeutice elaborate de comisiile de specialitate ale Ministerului Sanatatii. La pozitia 225 este inclus si simbolul ,, Q,,

corespunzator terapiilor care se efectueaza in baza contractelor cost-volum incheiate.

Conform O.M.S./C.N.A.S nr. 564/499/2021 cu modificarile si completarile ulterioare, protocolul aprobat pentru
DCI Dabigatranum Etexilatum este urmatorul:
,,Protocol terapeutic corespunzdtor pozitiei nr. 28 cod (BO1AE-BO1AF): ANTICOAGULANTE ORALE NON-ANTI
VITAMINA K (NOAC)*)

*) Introdus prin O. nr. 3.241/800/2023 de la data de 28 septembrie 2023.

I. Indicatii:

Indicatie Medicamente din clasa Codificare la
anticoagulantelor orale non-anti prescriere
vitamina K (NOAC), concentratie
Prevenirea accidentului vascular cerebral g1 a embolie: Apixabanum 2.5 mg 51 5 m 486
sistemice la pacientii adulii cu fibrilagie atriald g1 cu unul  [Dabigatranum etexilatum 110 mg s1
sau mai mulfi factori de risc. 150 mg

Edoxabanum 30 mg s1 60 mg
ivaroxabanum 15 mg 51 20 mg

Tratamentul trombozei venoase profunde (TVP), al A pixabanum 2.5 mg s1 5 mg 490
emboliei pulmonare (EP), precum si1 prevenirea TWE Edoxabanum 30 mg s1 60 mg

recurente s1 a EP recurente. ivaroxabanum 15 mg 51 20 mg

Prevenirea evenimentelor tromboembolice venoase la A pixabanum 2.5 mg 633
pacientii adulfi care sunt supusi unei interventii ivaroxabanum 10 mg

chirurgicale de artroplastie a soldului.

Prevenfia primari a evenimentelor tromboembolice A pixabanum 2.5 mg 638
venoase la pacientil adulti care au suferit o intervengie Diabigatranum etexilatum 110 mg

chirurgicala de protezare completd a genunchiului. ivaroxabanum 10 mg

Fivaroxabanum, admimnistrat concomitent cu acid ivaroxabanum 2.5 mg 487

acetilsalicilic (AAS), este indicat pentru prevenirea
evenimentelor aterotrombotice la pacienfu adulfi care
prezintd boald ateroscleroticd coronariand (BAC) sau
boala arteriala periferica (BAP), cu risc crescut de
evenimente ischemice.
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Indicatie

U

Criteri1 de includere (indiferent de medicamentul
recomandat

Prevenirea accidentului vascular cerebral 51 a emboliet
sistemice la pacienti aduli cu fibrilatie atriald non-
valvulard (FANV) 51 cu unul sau mai multt factort de risc
cum sunt: accident vascular cerebral sau accident
tschemic tranzitor (AIT) in antecedente; varsta = 73 ani;
hipertensiune arteriald; diabet zaharat; insuficientad
cardiaca simptomatica (clasa NYHA = IT).

Pacientii adulf1 cu fibrilatie atriald s1 cu unul sau mai
multi factor: de risc, avand un scor CHA2DS2-VASC
= 2 la barbati sau = 3 la feme1, calculat in modul
urmator:

- insuficienta cardiacd congestiva (semne/simptome
de insuficientd cardiaca sau evidentierea unei fractit
de gjectie VS reduse sau cardiomiopatie hipertrofica)
- 1 punct

- hipertensiune arteriald sau pacientul este sub
tratament antthipertensiv - 1 punct

- varsta = 73 de an1 - 2 puncte

- diabet zaharat (glicemie "a jeun” peste 125 mg/dl
sau peste 7 mmol/l, sau tratament cu hipoglicemiante
orale si'sau insulind) - 1 punct

- antecedente de accident vascular cerebral sau
accident ischemic tranzitor sau tromboembolism - 2
puncte

- istoric de boald vasculara (stenoze semnificative ale
arterelor coronare la angiografie, antecedente de
infarct miocardic, boala arteriald periferica sau placa
aorticd) - 1 punct

- varsta intre 63 - 74 ani - 1 punct

- sex feminin - 1 punct

INOAC se administreazd s1 la pacientii adulfi cu
fibrilatie atriald s1 cu unul sau mai mulft factori de
risc, avand un scor CHA2DS2-VASC = 1 la barbati
sau = 2 la femet, atunci cand beneficiul este
considerat mat mare decat riscul de cétre medicul
practician.

Tratamentul trombozei venoase profunde g1 al emboliel
pulmonare s1 in prevenirea recurentei trombozei venoase
profunde s1 a embolie1 pulmonare la pacientil adulft

Pacientii adulfi cu:

- trombozd venoasa profunda, pentru tratamentul in
faza acuta;

- embolie pulmonari, pentru tratamentul in faza
ACULA;

- trombozd venoasi profundi, pentru prevenirea
recurentelor;

- embolie pulmonari, pentru prevenirea recurengelor.

Prevenirea evemimentelor tromboembolice venoase la
pacientii adulfi care sunt supusi unel interventi
chirurgicale de artroplastie a soldului

Pacienti adulfi supusi unet interventu chirurgicale de
artroplastie a soldulut st care nu se incadreazad in

vreunul din criteriile de excludere
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Dfeventia primara a evenimentelor tromboembolice
venoase la pacienti adulti care au suferit o interventie
chirurgicald de protezare completd a genunchiulu

Pacientt adulit supusi unet interventu chirurgicale de
artroplastie a genunchiului s1 care nu se incadreaza in
vreunul din criteriile de excludere

Prevenirea evenimentelor aterotrombotice la pacientii
adulti care prezinti boali ateroscleroticd coronariani
(BAC) sau boala arteriala periferica (BAP), cu risc
crescut de evenimentes 1schemice, administrat
concomitent cu acid acetilsalicilic (AAS).

1. pacienti cu boala ateroscleroticd coronariana:

a) varsta = 635 ani;

51

b) istoric de infarct miocardic in ultimii 20 de am
SAU boala arteriald coronariand multivasculard
(simptotmaticd sau cu istoric de angind stabild sau
instabila) SAU antecedente de interventie
coronariand percutanati multivasculard SAT
antecedente de "bypass" coronarian multivascular;
SAU

a) varsta << 63 ani;

51

b) ateroscleroza sau revascularizare in cel putin doua
terttoru vasculare (cum ar fi arterele coronare,
cerebrovasculare sau periferice) SAU pacienti care
prezintd cel putin doi dintre urmatorii factori de risc:
fumat, diabet zaharat tip 2, disfunctie renald cu o ratd
estimmata de filtrare glomerulara (eGFER) situata in
intervalul 15 - 60 ml/min, insuficienta cardiaca,
accident vascular cerebral 1schemic non-lacunar in
antecedente (la peste o luna).

2. pacienti cu boald arteriald periferica:

- antecedente de revascularizare (chirurgicala sau
interventionald) membrele inferioare;

SAU

- antecedente de amputare din cauza bolii arteriale
periferice;

SAU

- antecedente de claudicatie intermitentd cu un indice
oleznd 'brat < 0,90 si/sau stenoza arteriald periferici
semnificativa (= 50%), confirmata prin
ultrasonografie/angiografie

SAU

- antecedente de revascularizare carotidiand
(chirurgicald sau interventionald) sau stenoza
astmptomaticd, semnificativa (= 50%), de artera
carotida, confirmata prin ultrasonografie/angiografie.

ll1. Criterii de excludere / intrerupere, oprire sau modificare a tratamentului:

- Nu se recomandd administrarea NOAC la pacientii purtdtori de proteze valvulare mecanice si la pacientii cu

stenozd mitrald moderatd sau severd;

- Nu se recomandd administrarea NOAC la pacientii cu insuficientd hepaticd severd sau la cei cu afectiune

hepaticd asociatd cu risc de sdngerare;
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- Nu se recomandd administrarea NOAC in sarcind si aldptare;

- Nu se recomandd administrarea NOAC la pacientii cu clearance al creatininei < 15 ml/min sau la pacientii
dializati;

- Nu se recomandd administrarea NOAC in caz de sdngerare activd sau in caz de afectiuni care reprezintd factori
de risc major pentru sdngerare majord (ulcer gastroduodenal prezent sau recent; neoplasme cu risc crescut de
sdngerare; traumatisme recente cerebrale sau medulare; interventii chirurgicale recente la nivelul creierului,
mdduvei spindrii sau oftalmologice; hemoragie intracraniand recentd; varice esofagiene; malformatii
arteriovenoase; anevrisme vasculare sau anomalii vasculare majore intramedulare sau intracerebrale);

- Nu se recomandd administrarea NOAC la pacientii cu sindrom antifosfolipidic;

- Nu se recomandd administrarea concomitentd cu anticoagulante parenterale sau cu antivitamine K, cu exceptia
protocoalelor de schimbare de la un anticoagulant la altul sau in cazul administrdrii concomitente de heparind
nefractionatd in cursul procedurilor interventionale;

- Administrarea NOAC trebuie intreruptd cu cel putin 24 de ore inainte de o interventie chirurgicald electivd sau de
o0 procedurd interventionald cu risc scdzut sau moderat de sdngerare, si cu cel putin 48 de ore inainte de o
interventie chirurgicald electivd sau de o procedurd invazivd cu risc crescut de sdngerare. In aceste cazuri,
tratamentul trebuie reluat cat mai curdnd posibil dupd interventie/procedurd. Nu se recomandd terapia "punte" cu
heparind (nefractionatd sau cu greutate moleculard mica) dupd oprirea NOAC;

- Nu se recomandd administrarea NOAC la pacientii cu embolie pulmonard instabili hemodinamic sau care

necesitd trombolizd sau embolectomie pulmonard

IV. Contraindicatii importante:

- Pacientii purtdtori de proteze valvulare mecanice si pacientii cu stenozd mitrald moderatd sau severd;

- Boald hepaticd asociatd cu o coagulopatie si risc clinic relevant de séngerare (incluzdnd pacientii cu cirozd
clasele Child Pugh B si C pentru rivaroxabanum);

- Sarcina si aldptare;

- Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati;

- Sdngerare activd, semnificativa din punct de vedere clinic, sau in caz de afectiuni care reprezintd factori de risc
major pentru sGngerare majord (ulcer gastroduodenal prezent sau recent; neoplasme cu risc crescut de sGngerare;
traumatisme recente cerebrale sau medulare; interventii chirurgicale recente la nivelul creierului, mdduvei spindrii
sau oftalmologice; hemoragie intracraniand recentd; varice esofagiene; malformatii arteriovenoase; anevrisme

vasculare sau anomalii vasculare majore intramedulare sau intracerebrale).
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V. Tratament: doze recomandate, mod administrare, duratd
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cerebral s1 a embolie1
sistemice la pacienti
adulti cu fibrilatie
atriald si cu unul sau
mai multi factori de
risc

loral de doua or1 pe z1
-2 5 mg (1
lcomprimat de 2_5 mg))
administratd oral de
ldoud or1 pe z1 la
pacientii cu cel putin
2 din urmatoarele
lcaracteristici:

1) varsta =80 de ani;
127} greutate corporala
sub 60 kg

37) creatinina serici
=15 mg/dl

- Tratament de lunga
ldurata

administrata oral de
doua or: pe 71

- 110 mg {1 capsula
de 110 mg) de doua
ori pe zi la pacienti cu
varsta peste 80 de am
s1 cel cirora I se
administreazd
concomitent
verapamil

- Tratament de lunga
durata

Indicatie Apixabanum Dabigatranum Edoxabanum Favaroxabanum
| etexilatum
Prevenirea - > mg (1 comprimat |- 130 mg (1 capsula | 60 mg (1 comprimatf- 20 mg (1 comprimat
accidentului vascular |[de > mg) admuimistraté|de 150 mg) lde 60 mg) de 20 mg).

ladministrata oral o
ldata pe =1

- 30 mg o datd pe =1
la pacientii cu unul
lsau mai mulf dintre
urmatori factori:
hnsuficientd renala
moderata (clearence
la creatinina 30-49
ml/min)} sau severa
Kclearance la
lereatining 15- 29
ml/min}, greutate
lcorporald scazuta =
1520 kg, utilizarea
lconcomitents a
urmatorilor inhibitor:
a1 glicoproteine: P:
lciclosporing,
ldronedarona.
leritromicing sau
ketoconazol.

I Tratament de lungi
ldurata

administratd oral o
data pe z1

- 15 mg (1 comprimat
de 15 mg) o dati pe =i
la pacienti cu
insuficienti renala
moderata (clearence
la creatinina 30-49
mlimin) sau severa
(clearance la
creatining 15-29

i limin

- Tratament de lungd
durata

ratamentul

mbozrei venoase
profunde (TWVP) s1 al
=mboliel pulmonare
(EP) 51 in prevenirea
recurentel tromboze1
wvenoase profunde s1a
=mboliel pulmonare
la pacientii adulfi

- 10 mg (2
lcomprimate de 5 mg)
administrata oral de
ldousd or1 pe zi in
primele 7 zile, urmata
ldin zina 8 de 5 mg de
ldoud or1 pe z1 timp de
paindm 3 lund.

In caz de TWP zau EP
fara legaturd cu
factor: de risc
tranzitorii majori,
TP zau EP
meprovocat sau T WP
sau EP recurenta,
trebuie luatd in
lconsiderare o durata
imai lunga a
tratamentulni 1ar doza
trebule scazuta dupa
6 luni la 2.5 mg (1
lcomprimat de 2.5 mg))
lde doud ori pe zi1.

F 60 mg o datad pe z1,
ldupa administrarea
hnitiala de
lanticoagulante
parenterale timp de
lcel putin 5 zile.

F 30 mg o datd pe z1
la pacientii cu unul
lEau mai mulf dintre
urmatorii factori:
insuficienta renala
moderata (clearence
la creatinina 30 - 49
ml/'min) sau severa

K clearance la
lereatining 15 - 29
ml/min), greutate
lcorporala scazuta

= 60 kg, utilizarea
lconcomaitenta a
urmatorilor inhibitor:
i glicoproteinei P:
iclosporing,
ronedarona,
ritromicing sau
etoconazol.

ata tratarmentulo
entru TWP sau EP.
at g1 pentru
revenirea TWP /EP
ecurente trebuie
individualizata dupa
valuarea atenti a
eneficiului
atamentuluil raportat
a riscul hemoragic.

- Pentru tratamentul
TWP sau al EP acute.
13 mg {1 comprimat
de 13 mg)
administrati oral de
douid ori pe 71 in
lprimele 3 saptamani,
urmati de 20 mg o
dati pe zi incepand cul
lziua 22, timp de
iminum 3 lunai;

- Tratamentul ds
scurtd duratd (de cel
Iputin 3 luni) este
recomandat la
lpacientii cu TWVE sau
[EP provocati de
factori de risc
tranzitori majori
(interventie
chirurgicald majora
=au trawmd recentd);

- La pacientii cu TWVP
sau EP fara legatura
cu factorii de risc
tranzitorii majori,
TP sau EP
meprovocat sau TWP
zau EP recurenta,
trebuie luati in
considerare o durata
mai lunga a
tratammentului, 1ar
doza este de 20 mg (1
comprimat de 20 mg)
o data pe zi1;
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- La pacientii cu
insuficientd renala
moderata (clearance
la creatinina 30-49
ml/'min) sau severa
(clearance la
creatinina 15-29
ml'min) doza este de
15 myg de doua ori pe
=1 in primele 3
saptamani. Dupa
aceca. daca riscul de
sangerare depiseste
riscul recurenger THWEP
z1 a EP. trebuie luata
in considerare
reducerea dozer de la
20 meg o data pe =1 la
15 mg o datd pe =1

Prevenirea
evenimentelor
trombosmbolice
wenoase la pacientia
adulfi care sunt
supus1 unel interverntiy
chirurgzicale de
artroplastic a soldulus

2.5 mg {1 comprimat
de 2.5 mg)
administrata oral de
ldowd ori pe zi. imitiata
in primele 12 pana la
|24 de ore de la
interventia
lchururgicala s
lcontinuata timp de 32
lde zile

10 mg {1 comprimat
de 10 mg)
administrata oral o
data pe zi. 1rmitiata in
Iprimele & pand la 10
ore de la interventia
chirurgicala s1
continuati timp de
saAptamani

=

Prevenirea
evemmentelor
trombosmbolice
wenoase la pacientii
adulti care sunt

supusi unetl interventiil
chirurgicales de
artroplastie a soldulus

2.5 mg {1 comprimat
Ide 2.3 mg)
administratd oral de
ldoud ori pe Zi, indtiata
in primele 12 pdna la
24 de ore de la
interventia
lchirurgicalda si
lcontinuarta timp de 32
lde =ile

10 me {1 comprimat
de 10 mg)
admiinistratd oral o
data pe =i, initiata in
primele & pana la 10
ore de la interventia
chirurgicala si
continuata timp de >
sAptamani

Prevengjia prunard a
evemmentelor
trombosmbolice
wenoase la pacientii
adulti care au suferit
o intervengic
chirurgicala de
protezare completd a
enunchiulad

2.5 mg {1 comprimat
Ide 2.3 mg)
administratd oral de
ldoud ori pe Zi, indtiata
in primele 12 pdna la
|24 de ore de la
interventia
lchiruargicalsd i
lcontinuata timp de 10
pand la 14 de =zile

10 mg {1 comprimat
de 10 mg)
admiinistratd oral o
data pe =i, initiata in
lprimele & pana la 10
ore de la interventia
chirurgicala si
continuata timp de
sAptamani

- 220 mg o data pe zi.
admimnistrata sub
forma de 2 capsule de
110 mg.

- Tratamentul trebuie
inifiat cu o singura
capsula de 110 mg
adiministrata in
interval de 1 - 4 ore
de la finalizarea
interventicst
chirurgicale si trebuie
continuat cua 2
capsule o datd pe =1,

>

Prevenirea
evemmentelor
aterotrombotice la
pacientii adulti care
prezinta boala
aterosclerotica
coronariand sau boala
arteriald periferica. cu
risc crescut de
evenimente
1schemice.
administrat
concomitent cu acid

acetilsalicilic (AAS)

timp de 10 =ile.
- myg {1 comprimat
2.5 mg) de doua
ori pe Zi. in asocierea
cu acid acetilsalicilic
(aspirina) in doza
lzilnica de 73 - 100
e

- Tratament de lungs
durata

VI. Monitorizarea tratamentului:

- La initierea tratamentului este obligatorie mdsurarea clearence-ul creatininei (exclusiv prin formula Cockroft-

Gault). In timpul tratamentului, monitorizarea clearence-ul creatininei se face anual. La pacientii cu vdrsta > 75 ani
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sau la pacientii cu clearence de creatinind < 60 ml/min, precum si ori de cdte ori existd o suspiciune clinicd de
deteriorare a functiei renale, monitorizarea este recomandatad de 3 ori pe an.

- Monitorizarea tratamentului se face mai des la pacientii la care riscul hemoragic (apreciat prin scala de risc HAS-
BLED) este mai mare.

- In timpul tratamentului se recomandd monitorizarea pacientilor pentru aparitia semnelor de sdngerare si
intreruperea (temporara sau permanenta) administrdrii in cazul aparitiei de hemoragii moderate sau severe.

- Nu este necesard monitorizarea parametrilor de coagulare in timpul tratamentului cu NOAC.

In situatii exceptionale, in care cunoasterea expunerii la NOAC poate influenta deciziile clinice, de exemplu in
cazul supradozajului si al interventiilor chirurgicale de urgentd, testele specifice pentru evaluarea activitdtii
anticoagulante pot fi utile.

- Administrarea de NOAC in asociere cu dubld terapie antiplachetard la pacienti cu risc crescut de sdngerare
trebuie evaluatd in raport cu beneficiul in ceea priveste prevenirea evenimentelor embolice / aterotrombotice. In
plus, acesti pacienti trebuie monitorizati cu atentie in vederea identificdrii semnelor si simptomelor de complicatii
hemoragice si anemie, care pot apdrea dupd initierea tratamentului.

- La pacientii tratati cu edoxabanum pe o perioadd mai lungd de 1 an, se recomandd monitorizarea periodicd a

functiei hepatice.

VII. Prescriptori

Indicatie Prescriptori
Prevenirea accidenmlui vascular cerebral 31 a emboliei medici din specialitatea cardiologie, medicind internd,
sistemice la pacientii adulti cu fibrilatie atriald si cu meurologie, geriatrie, chirurgie vasculara, chirurgie
unul sau mai mulfi factor: de risc cardiovasculara; continuarea tratamentului se poate

face 31 de catre medicul de familie in dozele 51 pe
durata recomandati in scrisoarea medicala.

Tratamentul tromboze1 venoase profunde (TVP), al medici din specialitatea cardiologie, medicini internd,
embolie: pulmonare (EP). precum si1 prevenirea T VP genatrie, chirurgie vasculard, chirurgie cardiovasculara,
recurente s1 a EP recurente ipneumologie, hematologie, oncologie; continuarea

tratamentului se poate face s1 de catre medicul de
familie in dozele s1 pe durata recomandata in scrisoarea
imedicala.

Prevenirea evenimentelor tromboembolice venoase la  fmedici din specialitatea ortopedie s1 traumatologie.
pacientil adulfl care sunt supusi unel miervengii
chirurgicale de artroplastie a soldului sau genunchiului
Prevenirea evenimentelor aterotrombotice la pacienfin  fmedici din specialitatea cardiologie, medicing interna,
adulti care prezinti boala aterosclerotica coronariand meurclogie, geriatrie, chimirgie vasculard, chirurgie

(BAC) sau boala arteriala periferica (BAP), cu risc cardiovasculara; continuarea tratamentului se poate
crescut de evenimente ischemice, administrat face si de catre medicul de familie in dozele 51 pe
concomaitent cu acid acetilsalicilic (AAS). durata recomandati in scrisoarea medicala.

Precizam ca raportul de evaluare a medicamentului cu DCI Dabigatranum etexilatum si DC Pradaxa 110 mg
capsule, respectiv Pradaxa 150 mg capsule, pentru indicatia mentionata la punctul 1.9 este publicat pe site-ul
ANMDMR la sectiunea dedicata evaluarii tehnologiilor medicale, putand fi accesat la urmatorul link:

https://www.anm.ro/ /EVALUARE%20TEHNOLOGII%20MEDICALE/14808 2020 Dabigatran Pradaxa.pdf.
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Numarul dosarului, conform raportului publicat este 14808, iar data inregistrarii la ANMDMR este 18.09.2020.

Conform documentului publicat, punctajul obtinut in urma evaluarii este de 77 de puncte.

2. ESTIMAREA IMPACTULUI BUGETAR DETERMINAT DE MEDICAMENTUL GENERIC VERSUS INOVATiV

Conform O.M.S. nr. 2.408 din 19 iulie 2023, la data de 27.12.2023, medicamentul Pradaxa 150 mg capsule
este conditionat in cutie x 6 blistere (Al/ Al) x 10 capsule (60 x 1 blister perforat unidoza), avand un pret cu

amanuntul maximal cu TVA de 297,70 lei.

Doza recomandata de Pradaxa pentru prevenirea AVC este de 300 mg/zi, echivalentul a 2 capsule de 150 mg
/zi.
Costul terapiei pentru 1 an de zile cu Pradaxa este 3.622,01 lei (365 x 2 x 297,70/60).

Avand in vedere avizele de pret emise de catre Ministerul Sanatatii pentru Dabigatran etexilate Accord cat si
recomandarile privind posologia din RCP Dabigatran etexilate Accord, costul terapiei cu Dabigatran etexilate Accord

150 mg capsule pentru 1 an de zile este 2.284,9 lei (365 X 2X 3,13 lei).
Comparand costurile celor 2 terapii, rezulta un impact bugetar de - 36,91 %.

Asadar, medicamentul generic Dabigatran etexilate Accord genereaza mai mult de 30% economii fata de

medicamentul inovativ aflat in cost-volum.

3. PUNCTAJUL OBTINUT DE MEDICAMENTUL CU DCI COMPENSATA iIN LISTA PE DECIZIA DE INCLUDERE
CONDITIONATA IN LISTA, IN BAZA CAREIA S-A INCHEIAT UN CONTRACT COST-VOLUM

Conform raportului de evaluare a medicamentului cu DCI Dabigatranum etexilatum si DC Pradaxa 110 mg

capsule, respectiv Pradaxa 150 mg capsule, punctajul rezultat in urma evaluarii DETM a fost de 77 de puncte.

4. PUNCTAJ
Estimarea impactului bugetar 30
Punctajul obtinut de medicamentul cu DCI compensata in Lista pe decizia de includere 7
conditionata in Lista, in baza careia s-a incheiat un contract cost-volum/cost-volum-rezultat
TOTAL 107
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5. CONCLUZII

Conform O.M.S. 861/2014 cu modificarile si completarile ulterioare, medicamentul cu DCI Dabigatranum

Etexilatum si DC Dabigatran etexilate Accord 150 mg capsule, respectiv Dabigatran etexilate Accord 110 mg

capsule pentru indicatia ,Preventia accidentelor vasculare cerebrale (AVC) si a emboliei sistemice la pacienti adulti

cu fibrilatie atriald non-valvulard (FANV) ce prezintd unul sau mai multi dintre urmdtorii factori de risc cum sunt:

antecedente de AVC sau atac ischemic tranzitor (AIT), vdrsta 275 ani, insuficientd cardiacd (clasa NYHA 2l1), diabet

zaharat, hipertensiune arteriald,, intruneste punctajul de includere neconditionata in Lista care cuprinde

denumirile comune internationale corespunzdtoare medicamentelor de care beneficiazd asiguratii, cu sau fdrd

contributie personald, pe bazd de prescriptie medicald, in sistemul de asigurdri sociale de sdndtate.

6. RECOMANDARI

Recomandam eliminarea simbolului ,,Q,, alocat medicamentului cu DCI Dabigatranum Etexilatum din H.G. nr.

720/2008 cu modificarile si completarile ulterioare, listat la pozitia nr. 225 din cadrul Sublistei B.

Bibliografie:

1. Rezumatul caracteristicilor produsului Dabigatran etexilate Accord

2. Rezumatul caracteristicilor produsului Pradaxa

3. 0.M.S. nr. 2.408 din 19 iulie 2023

4. H.G. nr. 720/2008 cu modificarile si completarile ulterioare

5.0.M.S./C.N.A.S. nr. 564/499/2021 cu modificarile si completérile ulterioare

6. 0.M.S. nr. 861/2014 cu modificarile si completarile ulterioare

Raport finalizat la data de : 10.01.2024

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



