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Subiect: Contestatie la Decizia Presedintelui ANMDMR cu nr. 1046/13.09.2024
de neincludere in Listda a medicamentului cu DCI Darolutamidum, aferenti
dosarului cu nr. 14107 din data de 26.04.2024

DCI: DAROLUTAMIDUM
DC: NUBEQA 300 mg comprimate filmate



INDICATIE: NUBEQA este indicat pentru tratamentul barbatilor adulti cu
cancer de prostatd metastatic sensibil la terapia hormonald in asociere cu
docetaxel §i terapie de deprivare androgenicd

in deschidere, doamna Director General Felicia Ciulu-Costinescu precizeazi
aspecte privind medicamentul supus evaluarii, indicatia evaluats, data depunerii
dosarului, tabelul din OMS nr. 861/2014 actualizat luat in considerare in evaluare,
rezolutia evaludrii de neincludere in Listd a medicamentului Nubeqa si data emiterii
Deciziei.

intrucat SETS a identificat comparatori pentru aceastd indicatie (mentionati
in raportul de evaluare), doamna Director General Felicia Ciulu-Costinescu invit3
reprezentantii DAPP s# explice care a fost motivul pentru care compania a solicitat
evaluarea conform criteriilor de evaluare din Tabelul nr. 7 din OMS nr. 861/2014 cu
modificdrile i completdrile ulterioare, tabelul fiind destinat situatiilor fira
alternativa terapeutica.

Doamna Presedinte Dr. Daniela Lobodd precizeazi c¢3 toate opiniile
persoanelor din Comisie vor fi cumulate, va fi efectuat un proces verbal care
publicat.

Doamna Manager Cétilina Urse mentioneaza ci pacientii i medicii doresc ca
medicamentul darolutamida si fie compensat si in Romaénia, acesta fiind deja
compensat in 18 tari din UE.

Domnul Dr. Catdlin Calusaru precizeazid cd din punctul de vedere al
companiei nu existd alternativi terapeuticd pentru Nubeqa, din 3 motive. In trecut,
ANMDMR a emis decizii de includere necondifionatd pentru abiraterond si
apalutamidd, acestea fiind considerate medicamente fara alternativd terapeutica.
Aceste doud medicamente, au fost considerate comparatori pentru medicamentul
Nubega. Pentru Nubeqga ANMDMR a identificat 5 comparatori, pe care nu i-a luat
in considerare in evaluarea medicamentelor abiraterona si apalutamida, ceea ce
inseamnd cd aceste 2 medicamente ar fi trebuit evaluate fatd de comparatori.
Abiraterona si apalutamida se administreaza in dubla terapie, comparativ cu ADT
care se administreazd ca monoterapie. Compania a depus dosarul, considerdnd ca
darolutamida se administreazi in tripld terapie $i cd nu existd un comparator
relevant, deoarece restul medicamentelor se administreazi in dubla terapie si/sau in



monoterapie. De asemenea, medicamentul cu DCI Darolutamidum este singurul
anti-androgen de noud generatie care, sub forma unei asocieri triple, este aprobat
pentru tratamentul pacientilor cu cancer de prostatd metastatic sensibil la terapia
hormonald in asociere cu docetaxel si terapie de deprivare androgenicd. Aceastd
situatie nu este reglementatd iIn OMS 861/2014 actualizat, dar atdta vreme cét
medicamentul supus evaludrii nu poate fi substituibil, el nu poate avea un
comparator relevant in Listd. Chiar daci s-ar administra in aceeasi indicatie sau
indicatii similare, in cancerul de prostati, medicamentul Nubeqa, precum se remarci
din rapoartele internationale, prezinti beneficii fatda de dubla terapie sau
monoterapie. Comparatorul, potrivit OMS 861/2014 actualizat, este definit ca un
DCI care se afld in Listd §i se adreseaza aceluiagi segment populational sau aceluiasi
subgrup populational cu medicamentul evaluat. Nu este situatia medicamentului
Nubeqa, deoarece fiecare comparator pentru darolutamidd se adreseazd unui
segment populational diferit. De asemenea, in raport sunt incluse informatii din
ghidul ESMO, din anul 2020, insi indicatia pentru Nubeqa a fost aprobati in anul
2023. De asemenea, acest DCI se administreazd unei populatii diferite (conform
studiului de aprobare a medicamentului). Dacd Comisia pentru solutionarea
contestatiilor acceptd cel putin unul dintre aceste argumente, inseamni ci Nubeqa
va trebui evaluat pe Tabelul 7, neavand un comparator relevant. Atunci cdnd au fost
evaluate abiraterona si apalutamida, exista monoterapia si s-a venit cu ideea de dubli
terapie versus placebo, deci practic nu ar exista un medicament echivalent care s
fie un comparator relevant.

Doamna Pregedinte Dr.Daniela Loboda precizeazi ¢ definitia comparatorului
este limitativd: nu se precizeazi ca se comparid doar o moleculd cu cealalt, o linie
de tratament cu cealaltd. Se compari medicamentul actual cu ce folosim in
tratamentul alternativ.

Domnul Dr. Catalin Célusaru precizeazi ci definitia comparatorului se refera
la segmentul populational.

Doamna Presedinte Dr. Daniela Lobodd afirm3 c¢i terapia cancerului de
prostatd se face etapizat. Se incepe cu un inhibitor luteinizant. Ulterior au aparut
inhibitori de receptori androgenici, fiind aprobatd mai tirziu abiraterona, care este
echivalentd terapeutic cu un inhibitor de receptor. Chimioterapia cu docetaxel sau
pemetrexed poate fi de asemenea administrati in cancerul de prostatd. Conform



evaludrilor HAS, IQWIG etc., se compari ce aduce mai bun terapia actual fata de
terapiile care existd. Acelasi principiu este folosit si de citre ANMDMR: comparim
cu ceea c¢ avem: leuprorelina, goserelina, abiraterona, apalutamida...

Doamna Director Dr. Oana Mocanu aminteste de medicamentul
enzalutamida, in acest context.

Doamna Presedinte Dr. Daniela Loboda precizeazi ci medicul curant este cel
care decide dacd 1i va administra pacientului dubla sau tripli terapie. Tripla terapie
poate fi administrata de la inceputul tratamentului, daci pacientul o tolereazi.
Nubeqa are un segment populational care acoperd si segmentele populationale
pentru care existd alte medicamente. Tripla terapie poate fi administrati atat
pacientilor nou diagnosticati cét si pacientilor care au esuat la schemele cu dubld
terapie precum si in stadiile finale ale bolii. Dacd ne-am géandi pentru care pacienti
Nubeqa ar reprezenta unica alternativi terapeuticd, probabil ar rezulta segmente
populationale foarte mici. Prin urmare, indicatia ar fi fost restrictionats foarte mult.

Doamna Director Farmacist Roxana Dondera intreabd compania care este
diferenta dintre segmentul populational pentru Nubeqa fatdi de segmentul
populational al comparatorilor.

Doamna Mihaela Mihdilescu precizeazi ci Nubeqa este recomandat
pacientilor eligibili pentru chimioterapie §i terapie de deprivare androgenica,
indeosebi pacientilor cu boald cu volum mare, incadrati in categoria cu risc mare, cu
boald metastatica de novo sau recurent.

Domnul Alin Afrentoaiei menfioneazi ci nu existd un medicament in Listd
care s@ acopere totul.

Doamna Presedinte Dr. Daniela Loboda afirmé c& solicitarea companiei se
referd la tot segmentul populational din indicatie, care poate fi acoperit si de
schemele cu doud medicamente; existd comparator $i nu toatd indicatia pentru
Nubeqa se preteaza pentru singura alternativi terapeutica.

Domnul Alin Afrentoaiei afirmé ca va trebui si aleagd un comparator, insd nu
existd unul care si acopere toatd indicatia.

Domnul Dr. Catilin Calusaru precizeaza ci existd un studiu care priveste
populatia de pacienti care se suprapune cu populatiile eligibile pentru enzalutamida
si apalutamida.

Doamna Presedinte Dr. Daniela Lobodd mentioneaza ca darolutamida este
singura alternativa terapeuticd pentru o anumiti categorie de pacienti care se califica
la tripla terapie.



Doamna Director Dr. Oana Mocanu afirmi ci darolutamida are alternativi
terapeuticd, deoarece se adreseazd pacientilor cu stadiu metastatic de cancer de
prostatd, sensibil la terapia hormonal. Sunt trei alternative terapeutice: abiraterona,
enzalutamida si apalutamida. Este greu de identificat un subgrup de pacienti care sa
necesite tripla terapie. De fapt, medicamentul Nubega, este indicat in tratamentul
pacientilor cu cancer de prostatd metastatic, sensibil la terapia hormonald, aga cum
sunt recomandate $i celelalte produse. Faptul ci se asociaz3 cu incid 1, 2 sau 3
medicamente, este mai putin important.

Domnul Dr. Catalin Célusaru precizeazi cd pentru Nubega nu ar exista un
comparator potrivit, in conformitate cu prevederile OMS 861/2014 actualizat.

Doamna Director General Felicia Ciulu-Costinescu intreabd compania daci a
redepus dosar pentru Nubega, cu solicitare de evaluare prin aplicarea criteriilor de
evaluare din Tabelul 4 din OMS nr. 861/2014 actualizat.

Domnul Dr. Catdlin Calusaru confirmi depunerea unui alt dosar pentru
Nubeqa cu aceeasi indicatie.

REZOLUTIA COMISIEI PENTRU SOLUTIONAREA
CONTESTATIILOR

Contesatia depusd de Compania Bayer SRL Romania la Decizia Presedintelui
ANMDMR cu nr.1046/13.09.2024, emisi pentru raportul de evaluare al
medicamentului Nubeqa 300 mg comprimate filmate pentru indicatia cancer de
prostata metastatic sensibil la terapia hormonald in asociere cu docetaxel i terapie
de deprivare androgenicd se respinge cu unanimitate de voturi deoarece membrii
Comisiei au considerat ca s-au identificat comparatori valizi conform cu prevederile
OMS 861/2014, iar criteriile de evaluare aferente tabelului nr. 7 din OMS nr.
861/2014 nu sunt aplicabile.

Membrii Comisiei au recomandat redepunerea dosarului pe tabelul 4

corespunzator unei DCI noua.






