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RELATORIO PUBLICO DE AVALIACAO DO PEDIDO DE
COMPARTICIPACAO DO MEDICAMENTO

DCI — Rifaximina

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

14 unidade(s),Comprimido revestido
5557632 Refero
por pelicula, doseado a 550 mg Alfasigma

56 unidade(s),Comprimido revestido Portugal, Lda.

por pelicula, doseado a 550 mg

5557665 Refero

Data de autorizagao: 10/10/2019
Estatuto quanto a dispensa — Medicamento Sujeito a Receita Médica
Medicamento 6rféo: Sim |:| Nao |X|

Classificac8o Farmacoterapéutica: 1.1.11 Outros antibacterianos

IndicacgOes terapéuticas constantes do RCM: Refero € indicado para a reducdo da recorréncia de episédios de encefalopatia
hepatica franca em doentes com idade = a 18 anos. No estudo essencial, 91% dos doentes utilizavam concomitantemente

lactulose. Devem ser tomadas em consideracéo as orientacdes oficiais sobre o uso apropriado de agentes antibacterianos.

IndicagOes terapéuticas para as quais foi solicitada avaliagdo - Redugdo da recorréncia de episdédios de encefalopatia
hepética franca em doentes com idade superior a 18 anos.

Indicac6es terapéuticas para as quais esta avaliacdo é valida — Reducdo da recorréncia de episodios de encefalopatia
hepatica franca em doentes com idade superior a 18 anos, em doentes que ndo atingiram um controlo adequado da
encefalopatia hepatica com doses méaximas toleradas de lactulose, com pelo menos 2 episédios anteriores de encefalopatia

hepética por cirrose hepatica nos Gltimos 6 meses.

Nota: Algumas informacdes respeitantes ao medicamento podem ser revistas periodicamente. Para informagao atualizada, consultar o Infomed.
Nota: Os precos aprovados no ambito da comparticipagdo e outras informag6es podem ser revistos periodicamente. Para informagao atualizada,

consultar o Infomed.

1. CONCLUSOES DA AVALIACAO

Vantagem terapéutica acrescentada major do tratamento com rifaximina em associagdo com a
lactulose relativamente ao tratamento com lactulose isoladamente.

Na avaliagdo econdémica, os valores custo-utilidade associados a introducdo do medicamento Refero
no arsenal terapéutico, assim como os resultados do impacto orcamental, foram considerados
aceitaveis, depois de negociadas condi¢cdes de comparticipacdo, tendo em atencdo as carateristicas

especificadas do medicamento e da doengca em causa.
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2. AVALIACAO FARMACOTERAPEUTICA

Propriedades

farmacoldgicas

Adequacéo das
apresentacdes a

posologia

Comparador

selecionado

Valor terapéutico

acrescentado
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A rifaximina é um farmaco antibacteriano da classe das rifamicinas que se liga
irreversivelmente a subunidade beta da enzima bacteriana ARN polimerase
dependente de ADN e que, consequentemente, inibe a sintese de ARN bacteriano.
A rifaximina tem um largo espectro antimicrobiano contra a maioria das estirpes
bacterianas, tanto Gram-positivas como Gram-negativas, aerObias e anaerébias,
incluindo espécies produtoras de amonia. A rifaximina pode inibir a divisdo de
bactérias desaminadoras de ureia, reduzindo assim a producdo de amdnia e de
outros compostos que se cré serem importantes na patogénese da encefalopatia
hepatica.

Para informacao adicional sobre o perfil farmacolégico e farmacocinético, consultar

0 RCM disponivel no Infomed.

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

Tratamento com lactulose em monoterapia

Tendo sido avaliada a eficicia e seguranca comparativa da rifaximina na indicagéo
“reducado da recorréncia de episodios de encefalopatia hepatica franca em doentes
com idade superior a 18 anos”, foi concluido que existe indicacdo de valor
terapéutico acrescentado major da rifaximina em associagdo com a lactulose em
relacdo a lactulose isoladamente, em doentes que ndo atingiram um controlo
adequado da encefalopatia hepética com doses méximas toleradas de lactulose,
com pelo menos 2 episédios anteriores de encefalopatia hepatica por cirrose
hepatica nos ultimos 6 meses.

Esta concluséo baseia-se nos seguintes factos:

— Um estudo de fase 3, randomizado, em dupla ocultagcdo, controlado por
placebo (em que 91% dos participantes estavam medicados com
lactulose), e que incluiu 299 doentes com pelo menos 2 episodios
anteriores de encefalopatia hepatica por cirrose hepatica, que foram
aleatorizados para receberem rifaximina na dose de 550 mg duas vezes
por dia (n=140), ou placebo (n=159), mostrou que rifaximina reduziu o risco
de encefalopatia hepética franca (hazard ratio 0,42; 1C95% 0,28 a 0,64;
p<0,001), e de hospitalizacédo por encefalopatia hepética (hazard ratio 0,50;
IC95% 0,29 a 0,87; P=0,01).

— Por outcome, a rifaximina mostrou ser superior, em relacdo ao comparador,
no que diz respeito encefalopatia hepéatica e hospitalizacdo por

encefalopatia hepatica, e ndo mostrou diferencas ou nao foi possivel
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comparar em relacdo a mortalidade global, mortalidade associada a
doencga hepatica, qualidade de vida, nUmero de eventos adversos, nimero

de eventos adversos graves, e interrup¢éo por eventos adversos.
— Arifaximina ndo levantou preocupacdes especiais em relacdo a seguranca.
N&o existe demonstracédo do beneficio adicional da rifaximina em associacdo com a
lactulose em relacdo a lactulose isoladamente na populacdo com shunt porto-

sistémico

3. AVALIACAO ECONOMICA

Termos de Rifaximina em associac¢&o com a lactulose Vs lactulose isoladamente
comparagao
Tipo de analise Andlise de custo-utilidade
De acordo com as conclusdes farmacoterapéutica e farmacoecondémica, e
atendendo aos resultados de custo utilidade e do impacto orcamental, que foram
Va”ta,ge_m considerados aceitaveis, depois de negociadas condigbes de comparticipacao,
economica

tendo em atencdo as caracteristicas especificas dos medicamentos e da doenca

em causa, admite-se a comparticipacdo do medicamento.

5. CONDICOES CONTRATUAIS

A comparticipacdo do medicamento 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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