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

DCI - Denosumab

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

Seringa pré-cheia - 1 unidade(s) - 1 ml, A £
) mgen Europe,
5301106 Prolia Solugdo injetavel em seringa pré-cheia, 9 By P € 196,00
doseada a 60 mg/ml o

Escaldo de comparticipagédo: Regime Geral — B (69%)

Data de Comparticipagao: 19/04/2018

Estatuto quanto a dispensa: Medicamento Sujeito a Receita Médica

Medicamento Genérico: Sim |:| Néo |Z|

Indicag6es Terapéuticas a data da avaliagéo:

Tratamento da osteoporose em mulheres na pds-menopausa e em homens com um risco aumentado de fraturas. Em mulheres
na p6s-menopausa Prolia reduz significativamente o risco de fraturas vertebrais, ndo vertebrais e da anca.

Tratamento da perda 6ssea associada a ablacdo hormonal em homens com cancro da préstata com um risco aumentado de
fraturas. Nos homens com cancro da préstata a receberem ablacdo hormonal, Prolia reduz significativamente o risco de fraturas
vertebrais.

Classificacdo Farmacoterapéutica: 9.6 Medicamentos que atuam no 0sso e no metabolismo do célcio

Cddigo ATC: M05BX04

Nota: Os precos aprovados no ambito da comparticipagdo e outras informacdes podem ser revistos periodicamente. Para informagéo actualizada,

consultar o_Infomed.

1. CONCLUSOES DA AVALIACAO

Na avaliacdo farmacoterapéutica foi concluido que, em mulheres com mais de 75 anos, na poés-
menopausa, com osteoporose e com um risco aumentado de fraturas, existe sugestdo de valor
terapéutico acrescentado do denosumab em relacdo ao &cido zoledrénico desde sejam cumpridas,
cumulativamente, as seguintes condicdes:
— Apresentacdo de contraindicacdo para os difosfonatos orais devido a hipersensibilidade ou
anomalias do eso6fago;
— Apresentacao de um score T de densidade mineral dssea inferior a -2,5 na coluna lombar ou anca
total;
— Apresentacdo de um alto risco de fratura, definido como um risco de fratura a 10 anos superior a

20% (ou com prévia fratura de fragilidade) avaliada pelo instrumento FRAX da OMS.

Esta conclusdo baseia-se nos seguintes factos:
— Os estudos com denosumab incluiram uma populagdo com alto risco de fraturas.

— Uma comparacdao indireta naive, entre os grupos denosumab e acido zoledrénico, sugeriu que o
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denosumab esteve associado a uma menor incidéncia de fraturas ndo vertebrais. Durante os
estudos, observaram-se 238 fraturas ndo vertebrais em 3.902 doentes no grupo do denosumab, e
292 fraturas ndo vertebrais em 3.875 doentes no grupo do &cido zoledrénico (odds ratio 0,797;
IC95% 0,668 a 0,952; p=0,012).

— Uma comparacao indireta naive, entre os grupos denosumab e acido zoledrénico, sugeriu que o
denosumab esteve associado a uma menor mortalidade. Durante os estudos, observaram-se 70
mortes em 3.886 doentes no grupo do denosumab, e 130 mortes em 3.862 doentes no grupo do
acido zoledronico (odds ratio 0,517; 1C95% 0,385 a 0,694; p<0,0001).

— Uma comparacao indireta naive, entre os grupos denosumab e acido zoledrénico, sugeriu que o
denosumab esteve associado a um menor nimero de eventos adversos graves. Durante o estudo,
observaram-se 1004 eventos adversos graves em 3.886 doentes no grupo do denosumab, e 1158
eventos adversos graves em 3.862 doentes no grupo do acido zoledrénico (odds ratio 0,814;
IC95% 0,736 a 0,899; p<0,0001).

— Na&o existem dados comparando diretamente o denosumab com o acido zolendrénico, nem dados

de comparacéo indireta que mantenha a randomizacéo (meta-andlise em rede).

Na avaliagdo econdmica, os valores custo-efetividade incrementais associados a introducdo do
medicamento Prolia (DCI: Denosumab) no arsenal terapéutico, assim como os resultados do impacto
orcamental, foram considerados aceitaveis, depois de negociadas condi¢cdes para utilizagdo pelos
hospitais e entidades do SNS, tendo em atencéo as carateristicas especificadas do medicamento e da

doenca em causa.
2. AVALIACAO FARMACOTERAPEUTICA

Denosumab € um anticorpo (IgG2) monoclonal humano que tem por alvo o0 RANKL,

ao qual se liga com elevada afinidade e especificidade, prevenindo a ativacdo do

seu recetor, RANK, na superficie dos precursores dos osteoclastos e dos
Propriedades osteoclastos. A prevencdo da interacdo entre RANKL/RANK inibe a formacéo,
farmacolégicas funcdo e sobrevivéncia dos osteoclastos, reduzindo assim a reabsor¢do 0ssea no

0sso cortical e trabecular.

Para informacao adicional sobre o perfil farmacolégico e farmacocinético, consultar

0 RCM disponivel no Infomed.

Adequacéao das

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

posologia

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

Comparador

_ Acido zolendroénico, 5 mg em solucdo para perfusdo de concentragéo 5 mg/100 ml.
selecionado
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Valor Terapéutico Acrescentado (VTA), em mulheres com mais de 75 anos, na pos-
menopausa, com osteoporose e com um risco aumentado de fraturas, face ao
comparador selecionado (acido zoledrénico), desde sejam cumpridas,
cumulativamente, as seguintes condicdes:
— Apresentem contraindicagdo para os difosfonatos orais devido a
Z::Z:Z:ZZEUCO hipersensibilidade ou anomalias do es6fago;
— Apresentem um score T de densidade mineral 6ssea inferior a -2,5 na coluna
lombar ou anca total;
Apresentem um alto risco de fratura, definido como um risco de fratura a 10
anos superior a 20% (ou com prévia fratura de fragilidade) avaliada pelo

instrumento FRAX da OMS.
3. AVALIAQAO ECONOMICA

Comparador: Acido zolendrénico, 5 mg em solucéo para perfuséo de concentracio

Termos de
B 5 mg/100 ml.
comparagao
Posologia: 1 administragdo por ano.
Tipo de andlise Analise de custo-utilidade
De acordo com as conclusdes farmacoterapéutica e farmacoeconémica, e
atendendo aos resultados de custo utilidade incremental e do impacto orcamental,
Vantagem gue foram considerados aceitdveis, depois de negociadas condi¢cdes para
econdémica utilizacdo pelos hospitais e entidades do SNS, tendo em atencdo as caracteristicas

especificas dos medicamentos e da doenca em causa, admite-se a utilizacdo do

medicamento em meio hospitalar.
4. CONDICOES CONTRATUAIS

A comparticipacdo do medicamento é objeto de um contrato entre o INFARMED I.P. e o representante
do titular de AIM, ao abrigo do disposto do artigo 6.° do Decreto-Lei n.° 97/2015, de 1 de junho, na sua

redacéo atual.
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