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RELATORIO PUBLICO DE AVALIACAO DO PEDIDO DE
COMPARTICIPACAO

DCI — Cariprazina

N.° Registo Nome Comercial Apresentacdo/Forma Farmacéutica/Dosagem Titular de AIM

5732466 Reagila 14 capsulas, 1.5 mg Jaba Recordati, S.A.
5732474 Reagila 28 capsulas, 1.5 mg Jaba Recordati, S.A.
5732508 Reagila 14 cépsulas, 3 mg Jaba Recordati, S.A.
5732516 Reagila 28 capsulas, 3 mg Jaba Recordati, S.A.
5732524 Reagila 28 capsulas, 4.5 mg Jaba Recordati, S.A.
5732532 Reagila 28 capsulas, 6 mg Jaba Recordati, S.A.

Data de autorizacéo: 23/07/2019

Estatuto quanto a dispensa — Medicamento Sujeito a Receita Médica
Medicamento érfao: Sim [ ] Né&o X

Classificacdo Farmacoterapéutica: 2.9.2 Anti psicoticos

Indicacdes terapéuticas constantes do RCM: Tratamento de esquizofrenia em doentes adultos.
Indicacdes terapéuticas para as quais foi solicitada avaliagdo - todas as indicagbes aprovadas
(vide secc¢éo anterior).

IndicacBes terapéuticas para as quais esta avaliacdo é valida — Tratamento de esquizofrenia em

doentes adultos com sintomas negativos predominantes.

Nota: Algumas informacdes respeitantes ao medicamento podem ser revistas periodicamente. Para informagéo atualizada, consultar o Infomed.
Os precos aprovados no ambito da comparticipagdo e outras informagGes podem ser revistos periodicamente. Para informacédo atualizada,

consultar o Infomed.
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1. CONCLUSOES DA AVALIACAO

O medicamento Reagila (cariprazina) foi avaliado para tratamento de doentes com esquizofrenia
com sintomas negativos predominantes e baixo nivel de sintomas positivos. Demonstrou-se que
existe sugestdo de comparabilidade entre cariprazina, olanzapina, e aripiprazol, e sugestéo de valor
terapéutico acrescentado nao quantificavel da cariprazina em relagdo a risperidona.

O custo da terapéutica com Reagila € inferior em 10% ao custo da terapéutica com o comparador
selecionado.

2. AVALIACAO FARMACOTERAPEUTICA

O mecanismo de agéo da cariprazina ndo € completamente conhecido. Porém, o
efeito terapéutico da cariprazina poderd ser mediado através de uma combinacéo
de atividade agonista parcial nos recetores dopaminérgicos D3 e D2 (valores Ki de
0,085-0,3 nM versus 0,49-0,71 nM respetivamente) e serotoninérgicos 5-HT1A
(valores Ki de 1,4-26 nM) com atividade antagonista nos recetores
serotoninérgicos 5-HT2B e 5-HT2A e histaminérgicos H1 (valores Ki de 0,58-1,1
. nM, 18,8 nM e 23,3 nM, respetivamente). A cariprazina tem pouca afinidade para
Z::;Le;aé:?:as 0s recetores serotoninérgicos 5-HT2Ce adrenérgicos a1 (valores Ki de 134 nM e
155 nM, respetivamente). A cariprazina ndo tem uma afinidade apreciavel para os
recetores muscarinicos colinérgicos (IC50 > 1000 nM). Os dois principais
metabolitos ativos, a desmetil cariprazina e a didesmetil cariprazina, tém um perfil
de ligacdo aos recetores in vitro e de atividade funcional semelhante ao
medicamento precursor.
Para informacé&o adicional sobre o perfil farmacolégico e farmacocinético, consultar
0 RCM disponivel no Infomed.

Adequacao das

apresentagdes a Cumpre o estipulado na Portaria n.° 1471/2004, de 21 de dezembro.

posologia

Enquadramento Alinea d) do n.° 2 do artigo 14.° do Decreto-Lei n.° 97/2015 de 1 de junho, na sua
legal redacao atual

Comparador

_ aripiprazol (comprimido, 15 mg, 28 unidades)
selecionado

Concluiu-se que, em doentes com esquizofrenia com sintomas negativos

predominantes e baixo nivel de sintomas positivos, existe sugestdo de
Valor terapéutico comparabilidade entre cariprazina, olanzapina, e aripiprazol, e sugestdo de valor
acrescentado terapéutico acrescentado ndo quantificavel da cariprazina em relacéo a risperidona.
Esta conclusao baseia-se nos seguintes factos:

= Uma meta-andlise em rede sugeriu que a cariprazina € comparavel aos
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restantes antipsicéticos em relacdo aos outcomes PANSS, PANSS-FSNS
(sintomas negativos), recaidas a longo prazo, eventos adversos, e
interrupcdo do tratamento por eventos adversos. Na escala PANSS a
diferenca média foi: cariprazina vs risperidona -0.9 (-3.0 a 1.2); cariprazina
vs olanzapina 2.5 (-0.2 a 5.2); e cariprazina vs aripiprazole -1.3 (-3.4 a 0.8).

= Um estudo fase 3, aleatorizado, que compara cariprazina com risperidona
no tratamento de doentes com esquizofrenia, com sintomas negativos
predominantes e baixo nivel de sintomas positivos, sugeriu que o uso de
cariprazina originou uma maior variagdo na PANSS-FSNS desde os
valores basais até a semana 26 ou final do tratamento que a risperidona: —
8-63 pontos para cariprazina vs —7-16 pontos para risperidona; diferenga
média dos minimos quadrados —1:46 (95% CIl —2-39 to —0-53; p=0-0022;
effect size 0-31).

»  Variaveis resultado de seguranca tanto de um estudo randomisado como
de uma meta-analise em rede revelam comparabilidade entre cariprazina,
risperidona, olanzapina, e aripiprazol, ainda que em relagdo a cariprazina
uma maior propor¢cdo de descompensacOes agudas da esquizofrenia
15/230 (7%), em comparacdo com a risperidona 10/230 (4%), deve
merecer atencao.

= Recomenda-se que o0 medicamento seja comparticipado apenas no

tratamento de doentes com esquizofrenia, com sintomas negativos
predominantes e baixo nivel de sintomas positivos.

3. AVALIACAO ECONOMICA

Termos de DDD

comparacao

Tipo de andlise Andlise Comparativa de precos

Vantagem O custo da terapéutica com Reagila é inferior em 10% ao custo da terapéutica com
econémica o comparador selecionado

4. CONDICOES CONTRATUAIS

O acesso do medicamento ao mercado foi objeto de um contrato entre o INFARMED, I.P. e o
representante do titular de AIM, ao abrigo do disposto no artigo 6.° do Decreto-Lei n.° 97/2015, de 1 de

junho, na sua redacéo atual.
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