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PROCES VERBAL

incheiat astazi, 11.11.2021 in sedinta Comisiei pentru solufionarea contestatiilor
depuse in conformitate cu prevederile OMS 861 /2014 cu modificirile si completirile
ulterioare,

La sedint3 iau parte;
Membrii Comisiei pentru solufionarea contestatiilor:

— Dr. Daniela Lobod, Departament Proceduri Europene, Compartiment Eficacitate §i
Sigurants Non ~ Clinici, ANMDMR ({22«

= Farm. Pr. Roxana Dondera, ANMDMR [/ gqﬂ«

=~ Dr. Oana Ingrid Mocanu, Casa Nationala de Asiguriri de Sanitate d7

= Florin Liziroiu, Casa Nationali de Asiguriiri de Sanatate
; = Adrian-Stelian Dumitru, consilier Dir pelitica medicamentului, a dispozitivelor si
tehnlogiilor medicale, Ministerul Sanatatii __2 p

- Participanti la sedint4 din partea DAPP .
Alina Culcea - Country Director AMGEN
Luminita Mihalache - Value Access and Policy Manéger
Vadim Barbu - Consultant Juridic DLA Piper Dinu SCA
Carolina Furdui- Business Unit Manager
Alina Croitoru - Régional Medical Liaison
Catalin Dumitrescu - Commercial Devclopment Manager
La intdlnire particip4 ca invitati din partea ANMDMR:

= Dr. Farm. Pr. Felicia Ciulu-Costinescu, Director Directia Evaluare Tehnélogii Medicale
ANMDMR = :
= Dr. Mititelu Sorin , Directia Evaluare Tehnologii Medicale, ANMDMR

Date generale:

L.1. DCI: Denosumab

1.2. DC: Prolia 60 mg solutie injectabili in sering4 preumpluts
1.3. Cod ATC: M05BX04
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1.4. Data eliberdrii APP: 26 Mai 2010
1.5. Detindtorul de APP: Amgen Romania SRL
1.6. Tip DCI: cunoscuta

INDICATIE: tratamentul osteoporozei la femeile in postmenopauza si la barbatii cu risc
crescut de fracturi

Contestatia priveste:

Decizia nr. 1470/27.10.2021 si Raportul de evaluare a tehnologiilor medicale aferent cu
privire la neicluderea PROLIA (DCI DENOSUMAB) in Lista de medicamente compensate.

Discutii:
Doamna Felicia Ciulu-Costinescu face o descriere pe scurt a situatiei analizate:

Medicamentul discutat este Prolia, DCI: Denosumab, indicatie - tratamentul osteoporozei la
femeile in postmenopauza si la barbatii cu risc crescut de fracturi.

{n anul 2019, cand a fost evaluat conform metodologiei 861 /2014, compania a depus dosar
ca si tratament de linia a Il-a, dupa tratamentul / esecul / contraindicatia tratamentului cu
bifosfonati. Dat fiind ca celelalte autorititi au dat aviz pozitiv pentru PROLIA de rambrusare dupi
bifosfonati, a ficut ca PROLIA si meargd cu 100 de puncte cu rezolutia de includere
neconditionatd in List4, ca linia a [I-a, dupa bifosfonati.

fn decembrie 2020, compania a depus dosar de evaluare pe Tabelul 1, pentru linia I —
tratament de prima intentie. Indicatia din RCP nu este restrictiva ca si linie de tratament, asa cum
este precizat si in raportul de evaluare, dar in intelegerea ANMDMR extinderea de linie se face
dacd RCP-ul a fost actulizat cu o noud linie de tratament sau cu un nou segment de varsta, astfel
nu s-a considerat cd medicamentul ar putea intra pe Tabelul 1.

Doamna Oana Ingrid Mocanu precizeaza ca Prolia a mai fost evaluat in 2016-2017, DAPP
a depus pentru linia [ si a primit 47 de puncte pentru femei si 20 de puncte pentru barbati. Dupa
aceea s-a depus o contestatie, DAPP a depus pentru linia a 11-a de tratament si a primit 100 de
puncte, tocmai pentru cd NICE spunea c& beneficiul major al acestui medicament este linia a II-a
de tratament, dupi bifosfonati.

Doamna Luminita Mihalache explica faptul c4 s-a contestat motivatia de respingere, asa cum
a fost formulatd de ANMDMR, pentru c& aceasta nu are o bazi legislativa: in definitia Ordinului
la litera n). nu se precizeazi ca RCP-ul ar fi trebuit si fie revizuit, asa cum se precizeaza la litera
r). la extinderea indicatiei.
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Al doilea argument: produsul PROLIA are o eficacitate superioard versus bifosfonati in
reducerea riscului de fracturd. De asemenea, costurile directe si indirecte asociate fracturilor de
naturd osteoporoticd sunt pe 2019 de aproximativ 300 mil lei, administrarea PROLIA 1in prima
linie de tratament poate si aduca beneficii foarte mari si pe aceasta zond; pretul PROLIA va sciddea
cu 20% faté de pretul actual.

Doamna Daniela Loboda cere informatii legate de afirmatia ca au fost efectuate studii prin
care s-a demonstrat cd are o eficacitate superioard versus bifosfonati in reducerea riscului de
fracturd: Intrebarea este daca aceste informatii au fost introduse in SPC. Studiile proprii ar fi trebuit
incluse in RCP, la punctul 5.1.

Doamna Luminita Mihalache mentioneazi ca va verifica, va transmite rezultatele studiilor.

Pe de alté parte, produsul este compensat pe linia I in peste 15 tari din Europa: Belgia, Cehia,
Germania, Grecia, Irlanda, Franta, Italia, Olanda, Portugalia, Slovacia.

Doamna Oana Ingrid Mocanu intreaba dacé rapoartele NICE s-au modificat fatd de primul
moment al evaludrii pe linia a II-a, daca existd dovezi noi pentru un beneficiu aditional, rapoartele
ar fi trebuit si se modifice. Doamna Luminita Mihalache va verifica acest aspect. Domnul Barbu
Vadim mentioneazd cd, atunci cand se vorbeste despre rapoartele de evaluare din alte tiri, se
vorbeste despre Tabelul 4, insd acum s-a depus pe Tabelul 1; legislatia nu restrictioneazi pe ce
tabel trebuie depus dosarul. Doamna Oana Ingrid Mocanu precizeazi ci trebuie si se ia in
considerare si linia de tratament, initierea tratamentului se face cu prima linie, iar liniile ulterioare
se pot institui cdnd se documenteaza progresia bolii.

Doamna Alina Culcea aminteste faptul ci dupa prima evaluare legislatia s-a modificat, de
aceea nu crede ca este oportund o comparatie cu prima evaluare. Doamna Oana Ingrid Mocanu
intreabd daca sunt dovezi noi pentru beneficiul aditional de linia I; la aceasti intrebare doamna
Alina Culcea mentioneazi ca de la momentul rambursrii produsului, foarte multe mesaje pe care
compania le-a primit din partea medicilor s-au legat de ideea de restrictionare, medicii sunt
nemultumiti cd nu pot prescrie Prolia acolo unde simt ci este necesar, din cauza unei restrictii de
protocol. Discriminarea pentru un pacient care este la limita dintre protocoale este foarte neplacuti
pentru un medic.

Doamna Oana Ingrid Mocanu mentioneaz3 c3 includerea in rambrusare se face conform unei
metodologii, trebuie indeplinite criterii, medicii ar trebui sd inteleagd acest lucru. Acest produs se
poate rambursa numai pentru aceastd indicatie pentru care a fost evaluat.

Doamna Felicia Ciulu-Costinescu este de acord cu faptul c& nu sunt constrangeri legislative,
insd in interpretarea DETM nu este corect ca medicamentul si intre linia a 2-a neconditionat,
raportdndu-se la celelalte autoritati iar apoi printr-o simpld mutare-adiugare si treacd in linia I.
Precizeaza ca este empatica cu solicitdrile medicilor si cu nevoile pacientior, insa considera ca
trebuie foarte mare atentie in gestionarea acestei spete deoarece se va crea un precedent.
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Domnul Barbu Vadim are un comentariu legat de extinderea indicatiei: legislatia prevede
foarte clar ca se poate dar daca se actualizeazd RCP-ul, la adaugare nu se prevede aceastd conditie.
In cazul in care se considerd ci e o deficienta legislativa, aceasta trebuie corectata.

Doamna Daniela Loboda precizeaza ca a studiat RCP-ul — este mentionat un studiu de
eficacitate dar rezultate superioare s-au obtinut doar asupre densitatii minerale osoase, nu si asupra
riscului de fracturd, studiul nu a fost conceput sé evalueze riscul de fractura. Indicatia din dosarul
HTA tocmai la acest lucru se referd — risc de fractura.

Doamna Alina Croitoru mentioneazd cd poate pune la dispozitia Comisiei toate datele
stiintifice disponibile, face o mentiune legatd de RCP-ul — femeile portmenopauza, indicatia se
bazeazd pe studiul Freedom - a evaluat riscul de fractura versus placebo, sunt si alte studii clinice
care s-au efectuat si pot fi puse la dispozitie. Domnul Catélin Dumitrescu precizeazi ca nu sunt
studii comparative nici intre bifosonati, nici intre Prolia si alti bifosfonati legate de reducerea
fracturii, toate studiile care existd sunt legate de acest parametru - densitatea minerald osoas3, legat
de riscul de fractura.

Doamna Alina Culcea reaminteste cd este vorba de o scadere de pret pentru Prolia, deja
mentionatd, este vorba despre un medicament important pentru pacientii din Romania, optiunile
de tratament au fost destul de limitate, este un medicament inovativ care oricum a intrat tarziu si
asteptat de pacienti — Romania a fost ultima tata care a compensat Prolia.

Concluzie:

Comisia a respins contestatia companiei pentru DCI Denosumab : motivatia a fost faptul ca,
in perioada 2017 — 2018 compania a aplicat pentru intreaga indicatie din rezumatul caracteristicilor
produsului si anume: “tratamentul osteoporozei la femeile in postmenopauzd si la barbatii cu risc
crescut de fracturi”, fiind emisd decizie de neincludere (47 puncte pentru femei si 20 de puncte
pentru barbati). Comisia a considerat cd addugarea liniei de tratament trebuie si fie in acord cu
definitia liniei de tratament din OMS 861/2014 pentru aprobarea criteriilor si metodologiei de
evaluare a tehnologiilor medicale, a documentatiei care trebuie depusci de solicitanfi, a
instrumentelor metodologice utilizate in procesul de evaluare privind includerea, extinderea
indicatiilor, neincluderea sau excluderea medicamentelor in/din Lista cuprinzand denumirile
comune internationale corespunzdtoare medicamentelor de care beneficiazd asigurafii, cu sau
Jard contributie personald, pe bazd de prescriptie medicald, in sistemul de asigurdri sociale de
sandtate, precum si denumirile comune internationale corespunzdtoare medicamentelor care se
acordd in cadrul programelor nationale de sdandtate, precum si a cdilor de atac.

Recomandarea Comisiei a fost ca, in cazul in care vor apdrea dovezi noi (HAS, NICE,
IQWIG) in ceea priveste beneficiul aditional pentru linia I de tratament, detinitorul autorizatiei de
punere pe piatd poate aplica pentru o evaluare de novo.




