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RELATORIO DE AVALIACAO DO PEDIDO DE COMPARTICIPACAO
DE MEDICAMENTO PARA USO HUMANO

N.° Registo Nome Comercial Apresentacdo/Forma Farmacéutica/Dosagem Titular de AIM
1 seringa pré-cheia (blister), solucdo
5301064
injetavel, 60 mg/ml, 1 ml
1 seringa pré-cheia (sem blister), solugéo
5301072 -
. injetavel, 60 mg/ml, 1 ml
Prolia AMGEN Europe B. V.
1 seringa pré-cheia com protecao
5301106 automatica da agulha (blister), solugéo
injetavel, 60 mg/ml, 1 ml
5301114 1 frasco para injetaveis, 60 mg/ml, 1 ml

Data de indeferimento: 06/05/2013

Estatuto quanto a dispensa: Medicamento Sujeito a Receita Médica

Medicamento Genérico: Sim |:| Nao |Z|

Indicagdes Terapéuticas a data da avaliagcdo: Tratamento da osteoporose em mulheres na pds-menopausa com um risco
aumentado de fraturas. Prolia reduz significativamente o risco de fraturas vertebrais, ndo vertebrais e da anca. Tratamento da
perda Ossea associada a ablacdo hormonal em homens com cancro da préstata com um risco aumentado de fraturas (ver
seccdo 5.1). Nos homens com cancro da préstata a receberem ablagdo hormonal, Prolia reduz significativamente o risco de
fraturas vertebrais.

Indicagdes Terapéuticas para as quais esta avaliacdo é valida: Tratamento da osteoporose em mulheres na pds-menopausa

com um risco aumentado de fraturas, em que a terapéutica com bifosfonatos ndo esteja recomendada. Prolia reduz

significativamente o risco de fraturas vertebrais, ndo vertebrais e da anca.
Classificacdo Farmacoterapéutica: 9.6 Medicamentos que actuam no 0sso e no metabolismo do calcio
Codigo ATC: MO5BX04 denosumab

Nota: Algumas informacdes respeitantes ao medicamento podem ser revistas periodicamente. Para informacéo actualizada, consultar o Infomed.

1. CONCLUSOES DA AVALIACAO

Considerou-se nédo existir Valor Terapéutico Acrescentado no subgrupo de doentes para o qual foi
solicitada avaliacdo (no tratamento da osteoporose, quando a terapéutica com bifosfonatos néo esteja
recomendada em mulheres pds-menopausa com risco aumentado de fraturas).

N&o houve lugar a avaliagdo econémica.

2. AVALIACAO FARMACOTERAPEUTICA

Propriedades , .
P o Denosumab é um anticorpo (IgG2) monoclonal humano que tem por alvo o RANKL,
farmacoldgicas
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ao qual se liga com elevada afinidade e especificidade, prevenindo a ativacdo do
seu recetor, RANK, na superficie de precursores dos osteoclastos e dos
osteoclastos. A prevencdo da interacdo entre RANKL/RANK inibe a formacéo,
funcao e sobrevivéncia dos osteoclastos, reduzindo assim a reabsorcao 6ssea no

0sso cortical e trabecular.

Para informacédo adicional sobre o perfil farmacolégico e farmacocinético, consultar

0 RCM disponivel no Infomed.
Sim, a posologia permite uma terapéutica 6 em 6 meses.

Alinea d) do n.° 2 do artigo 4.° do Anexo | do Decreto-Lei n.° 48-A/2010, de 13 de

maio.

Acido zoledronico, 5mg, IV, anual (solugéo para perfuséo 5mg/100 ml)

Trata-se de um medicamento utilizado para o tratamento da osteoporose.

N&o apresenta VTA face ao comparador, quer pela inexisténcia de efeito
terapéutico relevante, quer pela descontextualixagdo do seu uso nos estadios 4 e 5
de IRC:

O A4cido alendronico, o ranelato de estrdncio, e o raloxifeno ndo estdo
recomendados para doentes com insuficiéncia renal grave (depuracdo da
creatinina <30ml/min), mas a sua utilizacdo ndo esta impedida, isto &, ndo estdo
contra-indicados para os estadios 4 e 5.

A doenca renal e a osteoporose merecem ser devidamente contextualizadas. As
alteragbes do metabolismo fosfo-calcico sdo complexas na doenga renal e
manifestam-se por diversas entidades clinicas, mas em geral, a partir do estadio 4
comecam a predominar as consequentes ao aumento dos niveis de PTH e do
hiperparatiroidismo. Nestas circunstancias a utilizacdo de terapéuticas classicas
para a osteoporose estd descontextualizada. As guidelines ndo excluem a
possibilidade de utilizacdo no estadio 4 de farmacos antireabsortivos (ex.
bifosfonatos, raloxifeno), sugerindo sua utilizacdo se houver diagnéstico de
osteoporose. Na guideline de 2009 ndo ha referéncia ao denosumab. A utilidade
das terapéuticas anti-reabsortivas para a osteoporose na IRC estadios 4 e 5 é
portanto de dificil valorizagdo. A medida que a doenca renal progride ha uma

evolucdo das manifestacdes da osteoporose para a osteodistrofia renal; o inicio da
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terapéutica para um eventual diagnostico de osteoporose na IRC estadios 4 e 5
deve equacionar a valorizacdo adequada de diversos parametros bioquimicos e a
necessidade de biopsia renal (principalmente estadio 5). O papel da
osteodensitometria no diagnéstico de osteoporose nos estadios 4 e 5 da IRC
(particularmente o estadio 5) é praticamente nulo, devendo ser considerados outro
tipo de analises (incluindo eventual biopsia) para exclusdo, por ex., da doenca
adinamica do osso, na qual estdo contra-indicados os antireabsortivos. Esta é
claramente uma &rea onde ndo existem ensaios clinicos, e as decisdes
terapéuticas se baseiam mais em opinides e consensos sem evidéncia concreta. A
evidéncia de utilizagcdo do denosumab em doentes com IRC — estaddio 5 é
inexistente; a utilizacdo do denosumab na IRC — estadio 4 nao sugere um efeito
terapéutico relevante (sem diferengas significativas com o placebo), e no estadio 3
também ndo se verificaram diferencas significativas para o placebo (Jamal, 2011).
Estes estudos na doenca renal sdo posthoc, e embora ndo fossem dimensionados
para detectar diferencas nesses subgrupos de IRC, os dados na IRC avancada nédo
permitem tirar conclus@es que sejam a favor de um efeito relevante. Na seguranca
acrescem algumas incertezas, nomeadamente o risco de aumento de infecGes
graves (ex. cutaneas) e de hipocalcémia grave que colocariam problemas
adicionais nestes doentes.

Pelas razdes acima aduzidas considerou-se que a utilizacdo de denosumab nas
situacBes clinicas descritas ndo tem VTA pelo que se indeferiu o pedido de

comparticipacdo ainda antes da avaliagdo econémica.

3. AVALIACAO ECONOMICA

Termos de

comparagao
Tipo de anédlise

Vantagem

econdmica

NA

NA
NA

4. OBSERVACOES

Esta avaliagdo nado se aplica a indicagdo terapéutica “Tratamento da perda 6ssea associada a ablacao

hormonal em homens com cancro da préstata com um risco aumentado de fraturas (ver secgéo 5.1).

Nos homens com cancro da prdstata a receberem ablagdo hormonal, Prolia reduz significativamente o

risco de fraturas vertebrais”, para a qual ndo foi solicitada avaliacéo.
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