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AGENDA

] De la aprobacion Europea al acceso del paciente.

1 Experiencia Internacional en Participacion del paciente en evaluacién
 EI IPT. Qué es y que pretende. Expertos. Proceso.

] Confidencialidad y Conflictos de interés

] Niveles de participacion de los pacientes en el IPT

1 La importancia de participar

 Cdmo optimizar la participacion de las AAPP? Ejemplos

] Revision desde la perspectiva del paciente: por apartados.

] Barreras y riesgo de la participacion de los pacientes.

1 Anélisis del caso: Casos practicos o
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EUROPEAN MEDICINES AGENCY
CIENC MEDIEIN TEALTI

EMA/559316/2022
EMEA/H/C/005127

Nexpovio (selinexor)
An overview of Nexpovio and why it is authorised in the EU

What is Nexpovio and what is it used for?
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INFORME DF POSICIONAMIENTO TERASFUTICO
PT/VYS2/2022
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INCORPORACION DEL PACIENTE. EXPERIENCIAS INTERNACIONALES

ORGANISMO
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Programa de Formacion IPTs

iQué es un IPT?

* Es un informe que revisa las caracteristicas
de un nuevo medicamento, y evalua los
resultados de los EECC en la indicacion en la
gue se pretende financiar.

* Se incluyen comparativas con
alternativas terapéuticas

 Define en que grupos y circunstancias se
autoriza la prescripcion de este farmaco

e Por lo tanto determina el acceso del
aciente a este nuevo farmaco y su
osicionamiento en relacion a alternativas.

otras
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Importancia del IPT

* Marco unico de evaluacion que sirve de base para la toma de decision
e Consenso una amplia la red de expertos cientificos/clinicos
 Reducir las duplicidades en la evaluacion

* Reducir las potenciales inequidades

* Participacion de agentes externos -

-

REVISION DEL BORRADOR

7~ N\
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BRAND CAMP by Tom Fishburne

GARDEN OF INNOVATION *
e Limita?????

La participacion de pacientes puede
contribuir al desarrollo de
recomendaciones mas acordes a las
experiencias de los pacientes y a que
se tengan en cuenta a grupos
especificos de pacientes; ademas de a
qgue se formulen con un lenguaje mas
adecuado

SKYDECK(ARToONS .Com
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NODOS DE EVALUACION

Patologia reumatica

Enfermedades inmunomediadas Patologia dermatolégica
Patologia digestiva
Enfermedades raras y terapias Enfermedades raras
avanzadas Terapias avanzadas

Antiinfecciosos

Digestivo, renal y prostata
Ginecologia y mama
Pulmoén
No incluidos en los anteriores

Oncologia

Hematologia oncolégica
Sistema Nervioso Central

Patologia y factores de riesgo CV
Hematologia no oncolégica
Respiratorio

Patologia y factores de riesgo CV,
hematologia no oncolégica y respiratorio
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Distribucion de los expertos que forman parte de los
siete nodos de Revalmed para la elaboracion de IPT

AN

Distribucion de expertos por CCAA Distribucion de expertos por especialidades
Numero de Porcentaje % Poblacion Numero de Porcentaje
expertos de expertos sobre Espafa / expertos de expertos
Andalucia 12 8,4% 17,9% Biologia 2 1,4%
Aragén 5 3,5% 2,8% / Biotecnologia 1 0,7%
Asturias _ 9,1% 2,2% Cardiologia 2 1,4%
Baleares 4 2,8% 2,4% Dermatologia 1 0,7%
C. Valenciana 9 6,3% 10,6% Digestivo 2 1,4%
Canarias 7 4,9% 4,6% Economista de la salud 2 1,4%
Cantabria _ 8,4% 1,2% A% Endocrinologia 2 1,4%
Castilla-La Mancha 19 13,3% 4,3% Farmacia 95 66,4%
Castilla y Le6n - 3,5% 5,1% / Farmacologia 3 2,1%
Cataluia 11,2% 16,3% Hematologia 10 7,0%
Extremadura 8 5,6% 2,3% Internista 1 0,7%
Galicia a4 2,8% 5,7% Médico de familia 1 0,7%
La Rioja 3 2,1% 0,7% Nefrologia 1 0,7%
Madrid I ] 7,7% 14,2% Neumologia 2 1,4%
Murcia 6 4,2% 3,2% Neurologia 5 3,5%
Navarra 7 4,9% 1,4% Oncologia 9 6,3%
Pais Vasco [N | 1,4% 4,7% Pediatria 1 0,7%
Total general 143 100,0% 100,0% Reumatologia 3 2,1%
W sobrerrepresentado Infrarrepresentado Total 143

diariofarma | Fuente: Documento informativo sobre la financiacion y fijacion de precio de los medicamentos en Espana
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90 dias

habiles

Flujo de

Identificacion y
priorizacion de los IPT

Quien: Grupo de
coordinacion

Cuando: mensual (tras
CHMP)

Aprobacion de la
priorizacién de los IPT

Quien: Comision
Pemanentede Farmacia

Plazo: 72 horas habiles

Asignacion de los IPT

Quien: SG Calidad y
Medicamentos y Jefela de
Medicamentos de UH

Plazo: mismo dia que la reunion
del grupo de coordinacion

de los IPT
Quien; evaluador/a responsable

(evaluacion terapéulicay evaluadcon

farmaco-econdmica)

Plazo; 20 dias habiles (evaluadén
terapéutica)j 10 dias hépiles

Estudio de las
aportaciones

Quien: ev aluador/a responsable
(equipo de ev aluacion
terapeutica y equipo de
ev aluacion famaco-econdmica)

Plarn-_t8diae hahjles

Valoracion del IPT
Fase 1
Quien: Ageniesinteresados
Plazo: 10 diashabiles

Revision delborrador
del IPT

Quien: Grupo de
coordinacion

Cuando: mensual (reunion
grupo de coordinacion)

Valoracion del
g borrador del IPT porel

nodo de evaluacion

Quien: componentes del nodo
de ev aluacion

Plazo: 30 dias habiles

Valoracion del IPT con
las aportaciones
VIGTEGETS
Quien: componentes del nodo
de ev aluacion

Plazo: 7 dias hab

’.probacion del IPT
Fase 2 y Publicacion

Quien: Grupo de
coordinacion

Cuando: mensual (reunion
grupo de coordinacion

Propuestadel
posicionamiento
Quien: ev aluador/a responsable
(equipo de ev aluacion
terapeutica y equipo de
ev aluaclon famaco-econdémica

Plazo: 5dias habiles

Aprobacion del IPT
Fase 3 y Publicacion

Quiem: Grupo de
coordinacion

Cuando: mensual (reunian
grupo de coordinacion

Asociaciones de pacientes

— | AccEess
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FASE |l

* 6-Envio a Sociedades Cientificas, Asociaciones de Pacientes,
Laboratorio Titular.

e 7-Valoracion de las aportaciones por los equipos evaluadores
e 8- Adopcion de la Fase Il por parte del GC

e 9- Publicacion

(5= | AccEess
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Confidencialidad Y DECLARACION CONFLICTOS DE INTERES

* Los pacientes, al igual que el resto de agentes implicados deben
realizar una declaraciéon de los potenciales

* La relacion entre asociaciones de pacientes y la industria puede
generar conflictos de interés.

* Todos los pacientes que vayan a colaborar o participar activamente
en los procesos de Evaluacion deberan explicitar la existencia o no de
posibles conflictos de interés tanto a nivel individual como por parte
de las organizaciones a las que representen.

 También puede ser necesario firmar un :
ACCESS

N
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{1 3
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Niveles Participacion Pacientes

Aportacion
experiencia

* Sintomatologia clave
* Grupos de pacientes
* Experiencia con MSE
* Vias de administracion
* Dispensacion

Revision

Voluntarios

. ;  Definicion de la enfermedad
con interes

e Caracteristicas de los pac
incluidos en EECC

* Comparativa con alternativas

* % Discontinuacion

Participacion
estructurada

Comité
multidisciplinar

organizado

Aporte de evidencia
Evaluaciéon EECC
Evaluacion QoL
Evaluacion econdmica

~~ N\
(5= ] AccEss
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LA IMPORTANCIA DE LA PARTICIPACION DEL PACIENTE

* La participacion de los pacientes en la transformacion de las
evidencias en recomendaciones puede contribuir a que tanto estas
como las decisiones tomadas sean mas informadas y aseguren una
mayor rendicion de cuentas ante la ciudadania.

* La participacion de pacientes puede contribuir al desarrollo de
recomendaciones mas acordes a las experiencias de los pacientes y a
gue se tengan en cuenta a grupos especificos de pacientes; ademas
de que se formulen con un lenguaje mas adecuado

7~ N\
(5= | AccEess
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LA IMPORTANCIA DE LA PARTICIPACION DEL PACIENTE

* Los pacientes pueden identificar medidas de resultado de interés especifico
diferentes a aquellas tipicamente formuladas por los clinicos, agencias o
gobiernos

 Las contribuciones de los pacientes en la fase de valoracion de la literatura
cientifica pueden servir para contextualizar y completar la informacion del
analisis convencional de la evidencia, dado que los pacientes pueden
identificar los vacios o limitaciones de |a literatura publicada en un
determinado contexto

* La participacion de pacientes en el proceso de revision externa puede ser
un momento oportuno, caso de no haberse tenido oportunidad
anteriormente, para incorporar sus perspectivas, experiencias, necesidades

H 7~ N\
y preferencias. C= pccess
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¢ COMO OPTIMIZAR LA PARTICIPACION DEL PACIENTE EN EL IPT?

(5= ] AccEss
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¢ Recibe tu asociacion de pacientes Informes de
Posicionamiento Terapeutico (IPT) para su revision?

* Puedes solicitarlos a gcpt@aemps.es. ‘
PORTANTE

¢ Donde localizar los Informes de Posicionamiento Terapéutico ?

* En la pagina web de |la AEMPS:

https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/informes-de-posicionamiento-terapeutico/

~~ N\
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Evaluacion de los pacientes

O
* PLAZO

10 DIAS HABILES !111

v PREVEER CUANDO LLEGARA EL CHMP + DE UN TRATAMIENTO EN EVALUACION QUE NOS INTERESE

v ESTAR EN CONTACTO CON LA AGENCIA PARA ESTAR INFORMADO

%
“\?Qg‘\k“‘ ' N
v TENER UNA ESTRUCTURA ORGANIZADA PARA RESPONDER CON PREMURA G — T

— ACCESS

*CHMP: Comité de Productos Medicinales para Uso Humano de la EMA ( Agencia Europea de Medicamentos).
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i DONDE INFORMARSE?

LAS COMPANIAS FARMACEUTICAS TIENEN INFORMACION ACTUALIZADA
LOS MEDICOS ESPECIALISTAS TIENEN INFORMACION ACTUALIZADA POR CONGRESOS.
REVISAR LA PAGINA WEB DE LA EMA PARA CONOCER EL ESTADO DE LA EVALUACION
TENER INTERACCION FLUIDA CON LA AEMPS.

REVISAR LAS ACTAS REVALMED DONDE INDICAN QUE IPT VAN A INICIARSE.

. SI HAY ALTERNATIVAS AUTORIZADAS PREVIAS, REVISAR POSIBLES IPT PUBLICADQOS

- Descripcion de la enfermedad - Expertos participantes
- Condiciones de prescripcion - Identificacion riesgos de exclusion de grupos
- Limitacion de especialistas prescriptores - Identificacion de barreras de acceso

| AccEess
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CLAVES PARA OPTIMIZAR LA PARTICIPACION

> DEFINIR INTERLOCUTOR/REFERENTE DE LA ASOCIACION CON GCPT.

»GESTIONAR LA RED DE INTERESADOS EXTERNOS PARA ASEGURARSE
QUE PARTICIPAN ( SSCC, ESPECIALIDADES, KOL, IF...)

»TENER CONTACTO FLUIDO CON GCPT ( AEMPS/DGCCS Y F)

> (ORGANIZAR INTERNAMENTE UN COMITE MULTIDISCIPLINAR(
Direccion Médica- Direccion AAPP- Asociados sensibilizados/
afectados con riesgo)

»CUMPLIR LOS PLAZOS.

> ( opcional) SOLICITAR REUNION CON LA AEMPS PARA PRESENTAR
ALEGACIONES T
(5= | Access
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CLAVES PARA OPTIMIZAR LA PARTICIPACION

» Formarse en webs para PACIENTES

o Eunetha

o NORD (USA)
o EUPATI

o EURORDIS

O ...

»Formacion adaptada “ in house”

7~ N\
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» Conceptos clave: E. Pivotal, observacionales,nivel de
evidencia, descripcion enfermedad, AVAC,....

» Introduccién conceptos estadistica. Significacion
estadistica

» Tipos de EECC
> Lectura critica de literatura cientifica
> Introduccion basica a la farmaco-economia

Tabla 8. Recursos orientados a la formacién de pacientes en ETS

Autores Titulo y link Afio Idioma Descripcion

Health Entendiendo la Evaluacién de la 2008 Espariol Documento (PDF) que
Equality Tecnologia en Salud describe “cémo los
Europe pacientes y el piblico

sobre disponibilidad de
tecnologlas sanitarias”.

EUPATI Glosario La investigacion y 2015  Espafol Material educativo para
d llo de medis , de
laAalaZ organizaciones. Incluye

https://www.eupati.eu/es/

EURORDIS R i sf. Inglés Programas de

HTAI Introducing HTA to patients and 2013 Inglés Videos y
patient organisations. presentaciones

www.htai.org/webinars/pcisg- Recursos para
Intro-hta/

FUENTE: Participacion de los pacientes en la Evaluacién
de Tecnologias Sanitarias: manual metodoldégico
/ A. Toledo-Chavarri... [et al.]. -
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. e g
NETWORKING [ tmé O

......

Bforo

lespgﬁol d CIENTIFICAS
Mpacien AGRUPACION

AAPP

FORMACION

productos sanitarios

DGCCSYF

COMPANIAS

FARMACEUTICA
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https://www.ema.europa.eu/en/medicines/medicines-human-use-under-evaluation

Medicines for human use under
evaluation [<swre

Each month, the European Medicines Agency's (EMA) publishes an
updated list of medicines for human use currently under evaluation by
EMA’s Committee for Medicinal Products for Human Use (CHMP) to obtain
a marketing authorisation in the European Union (EU).

Monthly lists - 2023

E(j Applications for new human medicines under evaluation by the CHMP:
January 2023 (XLSX/98.73 KB) (new)

First published: 12/01/2023
EMA/13171/2023

VR
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) Applications for new human medicines under evaluation by the CHMP
Data extracted § Mnuary 2023
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https://www.aemps.gob.es/medicamentos-de-uso-humano/informes-de-posicionamiento-terapeutico/reuniones-

del-gc-de-la-revalmed-sns/

Informacion de la reunion del GC de la REvalMed SNS,
celebrada el 17 de noviembre de 2022

Inicio > Acciones informativas > Informacién de la reunion del GC de la REvalMed SNS, celebrada el 17 de noviembre de 2022

Formato pdf Fecha de publicacion: 20 de diciembre de 2022

Este documento ofrece un resumen de los temas tratados en la reunién del Grupo Coordinador REvalMed SNS (GC), en fecha 17 de
noviembre, celebrada por teleconferencia.

El GC realizara los IPT para las nuevas indicaciones o extensiones de indicacion de Enhertu® (trastuzumab deruxtecan), Dupixent®
(dupilumab), Imfinzi® (durvalumab) y Lynparza® (olaparib).

De acuerdo a lo establecido en el Plan REvalMed, se realizaran todos los IPTs acordados por el GC, aplicando para su priorizacion los criterios
aprobados por la Comision Permanente de Farmacia.

Finalmente, el GC de la REvalMed ha finalizado los informes de Opdivo® (nivolumab) en el tratamiento adyuvante de adultos con carcinoma
urotelial musculo invasivo (CUMI) PD-L121%, Keytruda® (pembrolizumab) con quimioterapia con o sin bevacizumab, en el tratamiento del
cancer de cuello uterino persistente PD-L1 CPSz1, Keytruda® (pembrolizumab) en cancer gastrico, de intestino delgado o biliar, irresecable o
metastasico con MSI-H o dMMR, Beovu® (brolucizumab) en |a alteracion visual debida al edema macular diabético (EMD), Kerendia®
(finerenona) en el tratamiento de la enfermedad renal cronica (estadios 3 y 4 con albuminuria) asociada a diabetes tipo 2 y Nucala®
(mepolizumab) en rinosinusitis cronica con poélipos nasales (RSCcPN) grave.

Por otra parte, finalmente se ha acordado no realizar los IPTs de las 2 nuevas indicaciones de Xalkori® (crizotinib) con opinién positiva del
CHMP de septiembre 2022.

SE REALIZARAN LOS SIGUIENTES IPT
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Subgrupo VO3 - Todo el resto de los grupos terapéuticos
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publicaciéon

Titulo del documento

03/06/21 - v.2 Informe de Posicionamiento Terapéutico de Zirconium Ciclosilicato (Lokelma®) en el tratamiento de la
hiperpotasemia

15/7/19 - v Informe de Posicionamiento Terapéutico de patiromer (Veltassa®) en el tratamiento de la
hiperpotasemia .4
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INFORME DE POSICIONAMIENTO TERAPEUTICO

Informe de Posicionamiento
Terapéutico de patiromer
(Veltassa®) en el tratamiento de la
hiperpotasemia

IPT, 29/2019. V1

Fecha de publicacién: 15 de julio de 2019*
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2. Pacientes con necesidad de inicio temprano del tratamiento,
por insuficiencia renal severa o cirugia inminente. Se incluyen
pacientes sin emergencia hiperpotasémica pero que requieren inicio
del tratamiento en 6-12 horas, con valores de potasio entre 5,5-6,4
mmol/L y asintomaticos. Se emplean medidas como hemodialisis,
bicarbonato intravenoso, glucosa 5% en infusion nocturna para
estimular la liberacion de insulina, resinas de intercambio catinico,
zirconium ciclosilicato (ZC) o diuréticos del asa,

3. Pacientes que pueden reducir el potasio de forma lenta. Esta
es la situacion de muchos pacientes con elevacion cronica del potasio
sérico leve (=5,5-5,9 mmol/L) o moderada (6-6,4 mmol/L), debido a
ERC o al empleo de farmacos que inhiben el SRAA (i-SRAA). En
estos casos se emplean medidas como adaptacion de la dieta, uso de
diuréticos, tratamiento de la acidosis metabélica crénica, evitar el uso

Programa de Formacion IPTs

CONSIDERACIONES FINALES DEL GCPT

La Direccion general de Cartera Basica de Servicios del SNS y
Farmacia ha financiado Veltassa® (patiromer) en pacientes con ERC
avanzada e insuficiencia cardiaca grado III-IV y con hiperpotasemia
leve a moderada (5,5-6,4 mmol/litro), en tratamiento con inhibidores
del SRAA y en los que se considere imprescindible su continuacion, y
con fracaso o intolerancia a resinas de intercambio ionico. El
tratamiento con patiromer debe ser prescrito por especialistas en
nefrologia, cardiologia y medicina interna.

GRUPO DE EXPERTOS

(por orden alfabético)
Agencia Espaiiola de Medicamentos y Productos Sanitarios
Comunidad Auténoma de Canarias

Todos los expertos han realizado una declaracion de conflictos de
interés.

El Laboratorio Titular, la Sociedad Espafiola de Farmacologia
Clinica, la Sociedad Espaifiola de Farmacia Hospitalaria, la Sociedad
Espaniola de Endocrinologia y Nutricion, la Sociedad Espanola de
Cardiologia, la Sociedad Espafiola de Nefrologia, la Federacién
Nacional de Asociaciones para la lucha contra las enfermedades del
rinon y el Foro Espaiiol de Pacientés han tenido oportunidad de
enviar comentarios al documento, si bien el texto final es el
adoptado por el GCPT.
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Visado para especialistas

INFORME DE POSICIONAMIENTO TERAPEUTICO ~ Na*/K+-ATP-asa para promover la entrada de potasio al espacio

intracelular, estimula las células P pancredticas y promover la
secrecion de insulina; farmacos que favorezcan la eliminacion de
potasio como diuréticos del asa, si la funcion renal no estd muy

Informe de Posicionamiento

> . % A alterada o resinas de intercambio (poliesti Ifonato de
Terapelltlco de Zirconium calcio o sodio); empleo de técnicas de sustitucién renal
(hemodialisis).

Ciclosilicato (Lokelma®) en el

2. Pacientes con necesidad de inicio temprano del

tratamiento de la hiperpotasemia. iento, por insuficiencia renal severa o cirugia inminente. Se
incluyen pacientes sin emergencia hiperpotasémica pero que
requieren inicio del tratamiento en 6-12 horas, con valores de potasio
IPT, 21/2021. V2 entre 5,5-6,4 mmol/L y asintomati Se empl didas como
hemodialisis, bicarbonato intr , 8 5% en infusio
= ] 4 nocturna para imular la liberacion de insuli resinas de
Fecha de publicacion: 3 de junio de 2021 intercambio catiénico o ditiréticos del asa.
3.  Pacientes que pueden reducir el potasio de forma lenta.
Esta es la situacion de hos paci con elevacion crénica del
nnnnnnnnnnnn Anr notacin sérica leve (S 5.5 Q mmal/T ) o maderada (6 0-6 4 mmnal/T )

/

Inclusidon otras AAPP

Programa de Formacion IPTs

CONSIDERACIONES FINALES DEL GC REVALMED
SNS

La Direccion general de Cartera Comin de Servicios del SNS y
Farmacia (DGCCSSNSYF) ha financiado LOKELMA®
(ciclosilicato de sodio y zirconio) para el tratamiento de la
hiperpotasemia en pacientes adultos, restringiendo su prescripcion y
dispensacion, mediante visado para ser prescrito por especialistas en
nefrologia, cardiologia y medicina interna, a pacientes con ERC
avanzada e insuficiencia cardiaca grado III-IV y con hiperpotasemia
leve a moderada (5,5-6,4 mmol/litro), en tratamiento con inhibidores
del SRAA y en los que se considere imprescindible su continuacion,
y con fracaso o intolerancia a resinas de intercambio idnico.

La eleccion entre LOKELMA® vy las alternativas existentes se
debera basar fundamentalmente en criterios de eficiencia.

GRUPO DE EXPERTOS
(por orden alfabético)

Agencia Espaiiola de Medicamentos y Productos Sanitarios.
Comunidad Auténoma de La Rioja.

Catalina Martin Cleary. Servicio de nefrologia. Hospital
Fundacion Jiménez Diaz.

Todos los expertos han realizado una declaraciéon de conflictos de
interés.

El Laboratorio Titular, la Sociedad Espaiiola de Diabetes, la
Sociedad Espaiiola de Farmacologia Clinica, la Sociedad Espaiiola
de Farmacia Hospitalaria y el Foro Espafiol de Pacientes y la
Asociacion para la Lucha Contra las Enfermedades del Rifidn, han

tenido oportunidad de enviar comentarios al documento, si bien el
texto final es el adoptado por el GCPT.
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. MNISTERIO REvalMed SNS

Comisién Permanente de
Farmacia

ESTRUCTURA DEL IPT
METODOLOGIA T

POSICIONAMIENTOTERAPEUTICO DE MEDICAMENTOSEN EL
SISTEMA NACIONAL DE SALUD

por la C: én Py de del Conseo del SNS

D,
7 \ Fecha de aprobacién: 8 de julio de 2020
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INFORME [ POSICIONAMIENTO TERAPELTICO

Informe de Posici i
Terapéutico de caplacizumab
(Cablivi®) en los episodios de
pérpura trombocitopénica
trombética adquirida (PTTa)

* Descripcion del problema de salud

* Descripcion de la poblacion

s ok Al tane e

* Tratamiento actual (comparador)

* Cual es el objetivo de tratamiento de la enfermedad y cuales se
consideran las variables clinicas relevantes, asi como el umbral ,
de relevancia clinica en los casos en los que se disponga de uno —f:.. T
comunmente aceptado. R -
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ntroduccion

éDescribe Correctamente La Enfermedad Y Su Alcance En El Paciente?

¢Como Afecta La Enfermedad Al Paciente ?
¢ Hay Algun Grupo Al Que Afecte De Forma Especial?

¢Como Afecta A La Enfermedad A Los Cuidadores?

Se Excluye Algun Grupo De Pacientes, Por Edad? Por Estadio?

i‘i%‘ o || .

INFORME DE POSICIONAMIENTO TERAPEUTICO

Informe de Posicionamiento
Terapéutico de caplacizumab
(Cablivi®) en los episodios de
plrpura trombocitopénica
trombdtica adquirida (PTTa)

1PT, 332021. V1

El Objetivo De Tratamiento Coincide Con Las Aspiraciones Del Paciente?

¢Es El Comparador Adecuado? ¢Es El Utilizado De Forma Estandar?

Jecha de publicacidn: 06 de sposto de 2015 w
PR T e——————y
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Farmacelogia (12.13)

Se by sveatigndo by macocmiss de caplacizumah vn sujetos

sames despuis de dosis Gnica en perfusibn 1V y despuls de dasis
fsmicas y repetidas por via SC. B vehstarios sasos que recibiemen

Ministeno de Sansdad Piging 1 de6
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DESCRIPCION DEL MEDICAMENTO

Nombre del principio activo y nombre comercial

Indicacion terapéutica

Presentacion

Dosis

Forma farmacéutica

Aspectos relevantes de la administracion o duracion del tratamiento
Aspectos relevantes de la autorizacion (por ejemplo, si se trata de un
nuevo medicamento o de una nueva indicacion, si el medicamento ha

sido designado huérfano, si tiene autorizacion condicional o excepcional,
si esta condicionado a resultados de nuevos estudios, etc.).
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Farmaco: PA y nombre comercial

Conocemos Necesidades No Cubiertas Que Cubra Este FArmaco?

Tiene Una Forma Farmacéutica Que Mejore Nuestra Cumplimentacion?
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INFORME DE POSICIONAMIENTO TERAPEUTICO

Informe de Posicionamiento
Terapéutico de caplacizumab
(Cablivi®) en los episodios de
purpura trombocitopénica
trombética adquirida (PTTa)
1PT, 332021 V1

Fecha de publicacion: 06 de agosto de 2018"

La Dispensacidon Hospitalaria Puede Dificultar El Acceso?

Mejora La Posologia De Otras Alternativas Haciéndolo Mas Cdmodo?

Revisar Los Datos Solicitados Si Es Una Aprobacion Condicional
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Que Aporta Al Arsenal Terapéutico?

par
trombosis microvascular sistémica que ocigina una trombocitopenia

miocardio, y muerte prematura (1,2} La PTTa en sus diferentes
tipos e, Junto con el sindrome urémico bemolitico, una de ey

formas mis importantes de microangiopatias tromboticas (MAT).

La PTTa es una enfermedad rara s incidencia
unot 4-6 casos nulwwmlllh&hbuh‘cﬁaﬂll ﬂnxu-
pice miuimo de incidencia en la cuarta década de la vada, con un
discreto predominso de musgeres (3:2) y entre perionas e razs negra
(2). Aunque raramente, la PTTa también se puede proseatar en I
ide pedibtrica (<18 afos), y sus climicas son

corticostcroides de forma geseralizada (1,13,14). La incidencia de
casos reftactarics a In terapla actal €8 98 17% con una monalidad
mocada del 42% o 3 un dificit neurokgico imevenidle con
comsecuencias a largo plazo (15).

Poe otra parte, cabe mercionar que 56 ha extendido ¢l us» fera
de indicaciin de rituximab, un anticeerpo monockanal antl-CD20
saorizado para ¢l traamscnto de linfomas no hodgkmisson ¥ otrow
procesos linfoproiiferstivos de células B, que ba demostrado s
efcocia en ¢l Ilatments de  eafermedades con  base
autol como l anritis reumatode, b plrpura
trombocitopénica inmuse, la snemia hemolitica mutoissmune y 14
hemofiln 20 odquirida {16-18). S han pubicado varis estudios que
han mostrado b eficacis del uso de risuximab en el tratamiesso de
PTT refractarias (19) o en las recudivas peecoces (20), ¢ incluso
sobee 5u U0 en primess lisea (21) aunque este 1o extd exents de
reaceioens adversas.

Adérmis, ninguno de 1os tratamienton existentes hasta ahoen
actian sobre ¢l peoceso de adbesson plaquetaria gue Heva o b
formacion de | i sobee ¢l po

s doci, nobve fon peocesos ftiopatoligicos especificos de I PTTa
Por tanto, podemos afiemar que existe una Becesidul midica no
Mmhmmwmxw tratamiento actual y
que sufren a mvel
n:uulbym.w&awm‘uydenm’-mm(uu

o [T o T —

El peincipio active de Cablivi® es caplacizumab, un
nanassticocrpo bivalente bumasizada que actiln wbee ¢l dominio
AL del factor von Willebrand inhébiendo b adbesie plaquetaris
mediads poe los multimeros de alto peso mokcular del foctor voa
de la PTTa

oblac
simélares & las del adulto (5,6).
La PTTe, o igml que la mngenu aparece como comsesucncia

Caplacizumab ba sido sstarizado para el tratamiento de adshos
que preseatan s pisodio o FTTa. ko o tocsabio lanico

de un dificit o disfuncidn de ADAMTS13,
responsable de ls escinion del rmw von Willebrand (FYW) (7). En
ol casa de la PTTa la cafermodad esth msediada por 1a prodaceion de
anticwerpos anti-ADAMTS13. El defecto congénito o adquinido de
ADAMTS1 conlleva un sumeato e ln adbessin plaquesaria (8,9)y

plaquetns, fragme
beamates debido ol ujo turbulento, y el aumento de la lactato
(LDH) sérica entre clinicas (10).

£ curso cliries habitual se caracteriza poe episudios agudos,
con Weodencia @ fa recaids y 4 B ssociscide ocasional de olros
trastomos autoinmemitanos (1,2,11). El dugnéstico diferencial de
las MAT se realiza midiendo fa actividod de ADAMTSII. Una
actividad inferice al S-10% y la presencia de un inhibidor coera
ADAMTS13 evidencia que nos encontramos anto un caso de PTTa
(12).

1 carso natural de la PTT sin tatamicmo lleva 4 la muerte al
9% de 108 pacienites, a menudo antes de bas primeras 24h y so debe
principalmente 2  episodios  isquémicos  cardiovascalares Y
corebeales. La introduccin como prinsera linva d¢ tratamiento del
recambio plasmtico (RP) junto con la lerapia immunosupeesora
supuso una reducciin de ls monalidsd & mprovimadsmente en 20%
(1.2). El RP permite Ia climinacién de los snticuerpos dirigidos
contra ADAMTS1S y, medants la wluide de repasicidn, lmh

asa deficsaria. Camo Inmsospresera
mnrm‘mummammuuuw

| Fecha de adopcidn de 1a fase | del informe por ¢f GCPT: 2 de abril
& 2019

Caplacizumab se presents e visles para la admisistracisn
Intravemsa (IV) y subcutines (SC), y st formulado camo polvo y
disolvente para solucsén inyectable (cada vial de polvo contiene 10
my d caplacizumab y coda jeringa peocargada de disolvente
contienc | ml de agua para preparaciones inyectables)

La dosis recomendada consta de ana primera dosis TV de 10 my
de caplacirumah antes del recambio plasesdtico ¥ postenomsente i
sdministracion SC diaria de 10 mg d¢ caplocizemsb después de
completar cada recambio plasmitico miemras dure disho recambio
plasmdtico disrio, seguido de una myeceibn SC dians de 10 mg de
caplacizamab duranic 30 dlas después de suspender el recambio
plasmitico, Si al final de este periodo hay evidencia de enfermedad
inmanologica na resuehia, se secomicada optinsizar b pauta de
inmnosapreside y conlissar 1 sdministracion SC hasta que s¢
temselvan ks signox de la enfermedad immmmologics subyacente (p
. mlmmﬂ.&lmﬂﬁmvwﬂAﬂmslli
En o pognm & deamlio administrado
mm.nmna-mum_xmmewlu No s dispone
de datows sohre re-tratsmiento can caplacizursah

L viales se deben conservar s nevers (entre 2°C y §°C), en s
cavase original profegidos de la tuz y mo congelar. La solucidn
reconststuida se ha demostrado en uso que mantiene su estabilsdad
quimica y fisica durante 4 horas 4 25°C.

Farmacologia (22.23)

Se ha investigada la farmacocindtica d¢ caplacizumab en sujetos
sanos despubs de dosis Gnica e perfuside 1V y después de dosis
inicas y repetidas por via SC. Fn vohumtarion sanos que reciieron

Ministerio de Sanidad
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Farmacologia: mecanismo de accion

Revisar el EPAR, para evitar errores de redaccion

Sefnalar La Importancia De Que Sea Un Mecanismo De Accion Innovador
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Farmacologia

Lumasiran (Oxlumo®) es un acido ribonucleico pequefio
de interferencia (ARNip) bicatenario, que reduce los
niveles de una enzima, la glicolato oxidasa (GO), al
dirigirse al 4cido ribonucleico mensajero (ARNm) del gen
hidroxiacido oxidasa 1 (HAOI) en los hepatocitos mediante
interferencia del ARN. La disminucién en los niveles de la
enzima GO reduce la cantidad de glioxilato disponible, el
cual es un sustrato de la produccion de oxalato. Esto se
traduce en la reduccion de los niveles de oxalato en orina y
en plasma, lo que representa la causa subyacente de las
manifestaciones de la enfermedad en pacientes con HP-1.
Dado que la enzima GO esta por encima (upstream) de la
AGT deficiente, causante de la HP-1, el mecanismo de
accion de lumasiran es independiente de la mutacion del
gen AGXT subyacente (20).

Este tratamiento no va dirigido a corregir el defecto
enzimatico de la AGT. No proporciona una secuencia
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Eficacia: Ensayos clinicos

&

» LECTURA CRITICA
» ACTUALIZACION EECC

L)

» Ensayos pivotales .
» Ensayos Fase Il / Ensayos fase |l

» Otros ensayos ( RWE) ( Qol)
» Frente a placebo o frente a comparador activo

L)

£ 4

Existe informacion reciente publicada que evidencie nuestras alegaciones

El comparador utilizado es el estandar de tratamiento en Espana?

Conocemos si existen guias de tratamiento de la enfermedad?

7~ N\

Las variables de eficacia que se consideran son valiosas para el paciente? SG o QoL ~—
(5= | AccEss
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SEGURIDAD

* Los estudios que han aportado informacién de seguridad

* El numero de pacientes que se han incluido en el analisis de seguridad

* Eventos adversos mas significativos (por su frecuencia o gravedad)

* La frecuencia de los diferentes acontecimientos adversos

* Proporcion de pacientes que han tenido que reducir dosis

* Proporcion de pacientes que han interrumpido el tratamiento

* Proporcidon de pacientes que han abandonado el tratamiento por acontecimientos adversos

* Presencia o ausencia de informacidn en poblaciones especiales P
(5= | AccEess
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Seguridad : Ensayos clinicos

Son relevantes para el paciente los efectos adversos considerados?

éQué nos sugiere el % de discontinuacion de tratamientos?

éQue efectos adversos a evitar son prioritarios para los pacientes?

¢El comparador presenta un mejor /peor perfil de seguridad para los pacientes?

(5= | Access



Bl foro -
IlespaﬁoI de  Programa de Formacion IPTs

B pacientes

VALORACION BENEFICIO CLINICO

RELEVANCIA PARA LA PRACTICA CLINICA:
* Magnitud del beneficio y su relevancia clinica
* Siesonoequivalente a las alternativas terapéuticas

* Qué afiade el nuevo tratamiento a los tratamientos disponibles, reemplaza a los existentes, puede
producirse secuenciacion, etc.

VR
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Valoracion del beneficio clinico // Evaluacion econdmica

> Posicionamiento del nuevo farmaco en relacidon a las alternativas
terapéuticas

> Valor incremental del farmaco en la indicacion estudiada.

Cual es a criterio del paciente el beneficio clinico aportado?

Qué otros beneficios destacan los pacientes? Son relevantes y realistas los datos econdmicos aportados?

Esta correctamente posicionado versus las alternativas terapéuticas?

7 N\
Tienen las alternativas el mismo grado de evidencia cientifica que el farmaco analizado? G — TACCESS
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DISCUSION

Sentar las bases de la conclusion del informe, sobre el posicionamiento del medicamento frente a
las alternativas existentes

Se tendra en cuenta:

e Lagravedad de |la enfermedad

e La ausencia o no de tratamientos disponibles

* Larelevancia clinica de las variables

* Los resultados frente a los competidores

* El nivel de incertidumbre (la calidad de los datos disponibles)
* Se consideraran la futura comercializacion de competidores

(5= | Access

* Se deberia considerar el criterio y aportaciones de los pacientes
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Discusion
* Argumentos que llevan al posicionamiento del farmaco respecto a las
alternativas, considerando la gravedad de la indicacion y teniendo en cuenta las

variables clinicas consideradas, los resultados y si existen alternativas o no.
También se considera la evaluacion econdmica y el Impacto presupuestario.

Revisaremos las preguntas de los distintos apartados :

éDescribe Correctamente La Enfermedad Y Su Alcance En El Paciente?

¢ Qué Aporta Al Arsenal Terapéutico?

Esta correctamente posicionado versus las alternativas terapéuticas?

(5= | AccEess
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CONCLUSION

Aportaciéon del medicamento para toda la indicacién
Aportacion para diferentes subpoblaciones de la misma
Valoracion:

eficacia

beneficio clinico incremental

seguridad

costes

coste-efectividad incremental

impacto presupuestario
Incertidumbres
Gravedad de la condicion

éLa conclusion esta alineada con el analisis?

CONCLUSION
Evolocumab ha mostrado una reduccién sustancial de los

niveles de C-LDL en diversas poblaciones. No obstante, dada la
ausencia de estudios de morbi-mortalidad en el momento actual y la
limitada informacion sobre la seguridad a largo plazo, su uso se
considerara preferentemente en las siguientes situaciones clinicas de
alto riesgo cardiovascular asociadas a elevaciones importantes de C-
LDL en las cuales existen opciones de tratamiento muy limitadas,
siempre asociado a una dieta baja en grasas y a la dosis méxima
tolerada de estatinas:

a)

b)

c)

Pacientes =12 afios de edad con diagnostico de

hipercolesterolemia familiar homocigética (8) que tengan

mutacion de receptor LDL defectuoso o mutacion del gen

PCSK9, en combinacion con otros tratamientos hipolipemiantes.

Pacientes adultos con diagnostico de hipercolesterolemia

familiar heterocigotica (6) en los que:

e 0 cxiste contraindicacion o intolerancia demostrada a las
estatinas (12);

* 0 en los que un tratamiento hipolipemiante intensivo con
estatinas a la dosis méaxima tolerada (con o sin otros
hipolipemiantes) ha sido insuficiente, una vez descartada
falta de adherencia al tratamiento y a las medidas higiénico-
dietéticas.

Pacientes adultos con hipercolesterolemia primaria no familiar o

dislipemia mixta primaria que presenten enfermedad vascular

aterosclerética (EVA) clinica en los que:

* o existe contraindicacién o intolerancia demostrada a las
estatinas (12);

* 0 en los que un tratamiento hipolipemiante intensivo con
estatinas a la dosis maxima tolerada (con o sin otros
hipolipemiantes) ha sido insuficiente, una vez descartada
falta de adherencia al tratamiento y a las medidas higiénico-
dietéticas.

Insistir en los criterios importantes para el paciente ala hora de posicionarlo: grupos de poblacion al que debe
ir dirigido, comodidad, criterios de mejora de calidad de vida, ventajas para el cuidador, alternativas reales

accesibles, etc.
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POSICIONAMIENTO TERAPEUTICO

 Determina el lugar en el arsenal terapéutico que ocupara el farmaco evaluado,
segun segun la evidencia cientifica y de efectividad aportadas.

L
>
3-“ .
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RIESGOS Y OBSTACULOS
PARA
LA PARTICIPACION DEL PACIENTE

Y“X
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RIESGOS Y OBSTACULOS PERCIBIDOS PARA LA PARTICIPACION DEL PACIENTE

Educacién y formacion
* Necesidades educativas de las partes interesadas, incluidos los conocimientos cientificos
* Falta de un entendimiento comun de lo que implica la participacién de los pacientes
* Necesidad de formacion y orientacidn sobre la participacion efectiva de los pacientes

Comunicacion

* Necesidad de una comunicacion eficaz con una redaccion adecuada que entiendan todas las partes interesadas y que refleje
la diversidad de la poblacién de pacientes

* No existe una definicion consensuada y exhaustiva de paciente
* El paciente necesita feed-back de sus aportaciones

Percepciones y barreras culturales
* Percepcion de que la participacion de los pacientes esta impulsada principalmente por cuestiones normativas

* Fendmeno simbdlico, en el que los pacientes participan pero sus aportaciones no se escuchan realmente ni se tienen en
cuenta.

* Percepcion de la participacion de los pacientes como una ciencia "blanda".

* Percepcion del compromiso con los pacientes como algo arriesgado

* Necesidad de un cambio cultural para aceptar la importancia de la participacion de los pacientes

* Necesidad de establecer un entorno de confianza y respeto mutuos, apertura y reciprocidad. P

Evidencia G :TACCESS

* Falta de pruebas sdlidas de los beneficios y el valor de la participacion de los pacientes
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CASOS PRACTICOS:
A TITULO ILUSTRATIVO

predacias santariod
.I

INFORME DE POSICIONAMIENTO TERAPEUTICO  * T Il 0 Forms intermedia (3% Los sinsomas sparecen enire
los 6 y Jos 18 meses. Los pacicates iencn 3 copias del ges SMN2
en mis del 0% de los casos. Los mibios consiguen b sedestacion

Informe de Posicionamiento v, pov 50 legm + desmbur, Las complvacices
Terapéutico de nusinersen UV T Ss i i v o

arisble [dos d& AME tipo Il
(Spinraza®) en atrofia muscular mk;‘_ S0 Mot e (.45',“:: ek
espinal o whos gracias @ medidas prooctvas y mejor mancio de as

Asociaciones de pacientes

IPT, 5/2018. V1 Iz ventilacidn mecimica no invasiva.
Tipo 111 (10-20%): Los sintomas suelen manifestarsc 3 partir de
Fechxdcpbﬁmiﬂn:ld:mmdzmli' los 18 meses, los pacientes llegan a desmbuler y en genenal
. . sz |n edad adulta La gn meyocia de los paciestes
prescatan 3 0 4 copias del gen SMN2. Los pacientes de esie grupo
1a Atofia Muscalsr Espmal (AME) es una enfermedad
3 5 o ién de s qnemﬁmhl;ﬁ.pwmﬂ‘fh_mhnnﬂ(md:hﬂ
del asta antenor medular gee ocasicnan detulidad y atrofia muscular
% S . y estin confinados mis precozmente a silla de ruedas (tipo Illa)
g “‘.F"*“‘"““F“‘P'Y“"‘P‘”W*W mientras que Jos del grupo que comienza mis alli de Jos 3 afios
La causa mis frecuene cs debods a fa alteracion del gen SMV/ (ipo 11b) pucden mastener s deambulacid por mis
(Survival Motor Newron 1), bocalizado en T regin cromosomica : décadas (15)
i i IN. i
3q13, que codifica para la proteina SMN. E1 95-987% de los pacicntes « TipoIV o ormm ol 155 wh .

presentan suscncia e bomocigosis del ges SMNI, detectable

unﬁnmhnhddanﬂn?yw:ﬁmpﬁump: dicada de a vida, s pacicaies tienen capacidad de camimr sin
disgnostico de AME (1, 2) ayuda y en general prescatim uns afectaciée clinica, menos grave.
Par otro lado, ¢ ser humamo tiene un nimero vanisble de copias mﬁﬂnmx:&m R 3
de 028 del Sml)ealnm sospecha senitico permite
(i copias) mm:nm mnpﬁw: i o dagnico s oo s denifcacn de s
SMVI. Como conscowencia de estas diferencias se suprime o  3foctados durantc la fase presintomtics y la deteceide de partadores
ensamblaje del exén 7 en n mayoca (60-90%) de ks rinscrts del ""M’“"‘?f‘wﬁ“ﬂm‘ﬁ*m
SMN2, por Jo que se prodoce una proteina completa ¥ fi o g,

sl en bajo porcentaje (10-40%) segim ks distintos tejidos. El No existe ninguna ferupéutica especifica para esta enfermedad. Su
nimero de copas del gen SMN2 es un indicador smpartante (sunque mw&h’wkha&mﬂyuﬁm
0 hsoluto) de ba gravedsd de la enfermodad, de forma que los mdmmyMnmdm&h
pacientes con mEyor ndmero de copizs preseotas une forma menos  escoliosis
gave de la enfermodad al resultar en wea mayor cantided de protein mﬂmmwﬂmywhwdﬂ
ool (3-5), tratamieato de soporte, coa ¢l uso ssiemitico de ventilacidn no
Aungue Ia AME cs wa enfermodad rary representa Ja causa V2SIV, mamcio de s sececiones  éenicas de mejora de l tos, y
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poccone e ot CASOS PRACTICOS: A TITULO ILUSTRATIVO

CASO 1 Restriccion grupos de pacientes Comparativa de resultados vs alternativas

* Amiloidosis por transtiretina. Neuropatia familiar hereditaria.

* Estadiaje:

. Estadio I: el/la paciente camina sin dificultad.

Estadio Il: el/la paciente precisa de una ayuda técnica (muleta, baston, andador, ortesis, etc.) o de ayuda de otra persona
para caminar.

/

&, Fase llI: el/la paciente no puede caminar, hace uso de la silla de ruedas y/o se encuentra encamado/a. —_

(5= | Access



B foro
B espaiol de
B pacientes

COMPARATIVAS

Aprende sobre los inhibidores de la sintesis de Transtiretina (TTR)

Tafamidis

Se trata de una pastilla diaria que intenta impedir que la
proteina mutada, la Transtireting, se deposite en diferentes
tejidos y érganos del cuerpo.

Se sabe que un 60% de los/as pacientes responden al
tratamiento, mientras el resto no responden o lo hacen
parcialmente.

Es un medicamento muy seguro, con larga experiencia en
su uso y pocos efectos secundarios.

Esta indicado cuando existe polineuropatia, y solo en
estadio | de la enfermedad.

Dispensacion hospitalario.

Programa de Formacion IPTs

El objetivo de los tratamientos inhibidores es intentar impedir que se produzca la proteina Transtiretina (TTR) mutada.

XY

Patisiran

Es un frmaco que intenta impedir que se produzca la
proteina Transtiretina mutada evitando asi que esta se
deposite.

Se administra de form 1 intravenosa cada 21 dias,
generalmente en el hospital.

Precisa de medicacién previa como son corticoides para
evitar posibles efectos secundarios.

Segun la evidencia, ha demostrado ser eficaz para
enlentecer la progresion de la enfermedad a nivel de los
nervios y del corazén, con pocos efectos adversos.

Indicado cuando existe polineuropatiay e estadio ly | de
la enfermedad.

%

Inotersen

Es un fGrmaco que intenta impedir que se produzca la
proteina Transtiretina mutada.

Se administra por inyeccion subcut@nea cada 7 dias en !
propio domicilio.

Segun la evidencia, ha demostrado ser eficaz también para
enlentecer la progresion de la enfermedad a nivel de los
nervios y del corazon.

Su efecto secundario mas fuerte, aunque poco frecuente,
es la bajada de plaquetas por lo que se precisa de analitica
quincenal para controlar los niveles.

Indicado cuando existe polineuropatiay e estadio |y [ de
la enfermedad

[
LS
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. . . . 7 SRINI VLI WW W 3 ZAN I UMGE I UMEIULMVIVIE MWI £ LINE TiiEy WY AlUEIuL do
ReV|5a rsiem p re si |a po b I acion Adem | ) sintesis de la proteina TTR en el higado, con la consiguiente
HS . emas es muy importante comparar las caracteristicas reduccion de los niveles de la proteina TTR en la circulacion (16).
es simi Ia ra Ia real V a rgu mentar blen basales de las poblaciones incluidas en el ensayo clinico En el estudio pivotal de inotersén, NEURO-TTR CS2 (17), en
He . : (por ej en este caso eran mayoria mutacién agresiva de relacion a las caracteristicas basales de la poblacién incluida. el
SlmllltUdES/dlfe rencias mal pronéstico y estadio avanzado de la enfermedad 52,3% tenian la mutacion V30M, el 54.7% habian recibido
para inotersen vs alternativas, y a diferencia del tratamiento previo con tafamidis o diflunisal y el 34.3% presentaban
tratamiento previo aprobado). estadio 2 de la enfermedad.

Los pacientes del grupo de inotersén, presentaron en el momento

NO es Com pa ra ble u n fa’ rmaco Como opciones farmacologicas de tratamiento de la ATTRh,

tafamidis esta indicado para el retraso de la neuropatia periférica en

pacientes con polineuropatia sintomdtica en estadio 1 de la

que Uunicamente esté a probado en estadio | enfermedad (4). En pacientes en fases mds avanzadas de la
enfermedad, se dispone de ensayos que muestran eficacia de
. 7 . diflunisal con mejoras significativas en la neuropatia y la calidad de
con otro que tenga aprobacion para estadios I/Il. vida (15),si bien diflunisal no dispone de la autorizacién en ATTRh.
Inotersen y patisiran son dos medicamentos de reciente autorizacion
H H H H H en el mento de elaboracién de este informe, ncuent
Estadio Il sin alternativa, necesidad no cubierta. indicados en | trtamicnto d Ia ATTRI en pacentcs encstadios 10 47y mNISionios en- los ECA de. patisirin ¢ inotersén,
respectivamente), que mide la afectacion neurologica, lo que impide
extraer conclusiones sobre el beneficio de uno sobre el otro.
ﬁ ;9%* Existen diferencias en la administracion de inotersén y patisiran.
. . . . «“ ’ . n o s Qy @ La administracion de inotersén es mas comoda pues se administra
Reflejar siempre criterios “no-clinicos”, via inyeccion subcuténea una vez por semama, y no requicre
.. ., , . . premedicacion. aunque requiere la realizacion de analiticas al menos
de administracion, otros farmacos, conveniencia, catados" SEaS’ pAfe monitoriza 158 PIAGHEtS Por S parte;
I . R - patisirdn se administra por perfusion intravenosa cada 3 semanas, y
posibilidad de tratamiento a domicilio... se debe premedicar a los pacientes con corticoides, paracetamol. y
. antagonistas H1 y H2. Si bien, patisiran se puede administrar en el
domicilio en aquellos pacientes que hayan tolerado adecuadamente 3
perfusiones, esta debe realizarse por un profesional sanitario. lo que
puede ser complicado para algunos pacientes en la practica real.
Tafamidis se administra via oral.

Tie a2 3
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* Diflunisal no tiene indicacion aprobada oficialmente.
No es una alternativa equivalente.

* La opinion del paciente es fundamental
cuando tenemos un perfil de secundarismos
o vias/ lugares de administracion distintos

cluIcicuau (4). Ll paciCaics  Cil 1ddses  lds  avauzauas uc  1a
enfermedad, se dispone de ensayos que muestran eficacia de
diflunisal con meioras significativas en la neuropatia v la calidad de
vida (15), si bien diflunisal no disnone de la autorizacion en ATTRh.
Inotersen y patisiran son dos medicamentos de reciente autorizacion
en el momento de elaboracion de este informe, y se encuentran
indicados en el tratamiento de la ATTRh en pacientes en estadios 1 o
2 de la enfermedad.

CONCLUSIONES

No se dispone de estudios comparativos directos con tafamidis o
inotersén. Tanto en pacientes con ATTRh con polineuropatia en
estadio 1 o estadio 2, comparaciones indirectas no ajustadas parecen
apuntar a un mayor efecto de patisirin sobre inotersén para la
neuropatia, si bien debido a la dificultad de realizar dichas
comparaciones por las diferencias en la definicién y puntuacion de
las variables utilizadas en los estudios pivotales, patisiran e inotersén
se consideran opciones terapéuticas con diferente perfil de efectos
adversos (caracterizados por la trombocitopenia y riesgo de sangrado y
glomerulonefritis para inotersén y por reacciones infusionales y
alteraciones oculares para patisiran) y diferente via y pauta de
administracion (inyecciones subuctaneas semanales frente a perfusion
intravenosa cada tres semanas respectivamente).

VS
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Asociaciones de pacientes

CASO 2 ATROFIA MUSCULAR ESPINAL

;Cudles son los sintomas?

TR Definicion enfermedad

La Atrofia Muscular Espinal (AME)
es un grupo de enfermedades
neuromusculares que tienen un
origen Se considera una
enfermedad rara y grave, que se
caracteriza fundamentalmenta por
una
fuerza muscular y el deterioro de la
pulmonar.’

‘

I

Edad pacientes

-
#

R Se estima que en Colombia
1 de cada 6.000-10.000

(0.01%) n-cidtn vivos lienen esta

condicion. Esta enfermedad tiene una

incidencia muy baja y los mciemas
muy

E
H

Sint, én un nino:

« Infecciones respiratariag groves
cada vez mas frocuontes

p, -~ ey Seguimiento

N0 tene cury, existen altormativas
Lerupéulicas que pueden ayudar i las

mejor calidad de vida 4l geoerir Con' la AME, low frorvios Gum controlan ki sermacidn (horvies

mejoras significativas en la resplraciin, ) nensoriales) no se-uloctan. Por o tanto, LUnes persona con esti
) pritermedig puede sentir todo normalmente.”

Clasificacion segun tipo de AME:

- Tipo O: Edad de aparicion: Prenatal. Sintomas: hipotonia severa; incapaz de sentarse. Si no se trata, no sobreviven mas alla de los
primeros meses después del nacimiento.

- Tipo 1: Edad de aparicion: antes de los 6 meses. Sintomas: Bebés muy débiles, incapaces de sentarse sin apoyo. Si no se trata, la
esperanza de vida es inferior a 2 afios

- Tipo 2: Edad de aparicion: 6-18 meses. Sintomas: Debilidad proximal, incapaz de caminar de forma independiente

- Tipo 3: Edad de aparicion: Desde 12 meses entre infancia y adolescencia. Pacientes ambulantes. Sintomas: Dificultad para andar, correr 7 ~

y subir y bajar escaleras. Pueden perder la capacidad de caminar. PR
(5= ] AccEss

- Tipo 4: Edad de aparicion: Adultos = 30 anos. Sintomas: Deterioro motor leve
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www.fundame.

v mades umdse por b qe w eald mbctandi e
Aol Fechestesmente we putfach el comensa RET AVE

e Nevesbagla (SEN)

net FundAME

Nusinersen ha sido financiado en el tratamiento de pacientes
diagnosticados de atrofia muscular espinal 5q, excluyéndose los
tipos 0, IA y IV, de acuerdo a criterios de inicio, seguimiento y
discontinuacion establecidos en un protocolo farmaco-clinico y un
registro de los pacientes tratados para todo el SNS.

Programa de Formacion IPTs
TRATAMIENTOS
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COMERCIALIZADO
EN 2021 EN ESPANA
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TRATAMIENTO?
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La Direccién General de Cartera Comiin de Servicios del
SNS y Farmacia (DGCCSSNSYF) ha emitido resolucion de
financiacion para Zolgensma®, restringida para el tratamiento
de pacientes con AME en 5q con una mutacion bialélica en el
gen SMN1 y un diagnostico clinico de AME tipo 1, asi como
para pacientes con AME presintomaticos en 5q con una
mutacién bialélica en el gen SMNI, mediante un acuerdo de
pago por resultados bajo las condiciones y objetivos del
Protocolo Far linico del uso gen abeparvovec
en el SNS.

Dicho protocolo se elaborard por la DGCCSSNSYF y se
publicara en la pagina web del Ministerio de Sanidad, a través
del siguiente enlace:
https://www.mscbs.gob.es/profesionales/farmacia/valtermed/h
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FundAME alerta que un IPT podria dejar sin
Pa p6| de las AAPP tratamiento a muchos pacientes con AME en
Espana

La Agencia Europea del Medicamento (EMA) recomend6 su comercializacién el pasado 26 de
febrero de 2021, para pacientes con AME tipo |, Il y lll, en base al beneficio que han obtenido los
pacientes tratados en los ensayos clinicos. Le otorgé el estatus PRIME al tratarse de un
medicamento que puede ofrecer una gran ventaja sobre los tratamientos existentes o beneficiar a
los pacientes sin opciones terapéuticas.

Un ano mas tarde, el Grupo Coordinador de RevalMed de la Comisién Permanente de Farmacia
publica un Informe de posicionamiento terapéutico en contra de la recomendacién europeay
cuestiona el beneficio de este tratamiento para pacientes con AME tipo Il y lll. Implicaria excluir
pacientes que potencialmente podrian beneficiarse de esta terapia, estableciendo limitaciones de
acceso alejadas de las evidencias cientificas.
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Evaluacion periodica y aportar mas
evidencias de Evrysdi para fijar su IPT

Sanidad ira actualizando el informe de posicionamiento terapéutico del farmaco de
Roche para atrofia muscular espinal

En una enfermedad como la AME en |la que cada paciente evoluciona de forma diferente, no se
puede exigir una demostracion de mejora constante e igual para todos, basandose en un sistema
de evaluacion simplista que no tiene en cuenta el criterio médico, los beneficios reportados por el
paciente ni las comorbilidades que puedan estar afectando al paciente.

Este constante examen conlleva un gran sufrimiento para el paciente y sus familiares a anadir al
propio deterioro que conlleva su enfermedad. Desde FundAME, reiteramos que el criterio clinico y
el del paciente deben prevalecer frente a criterios econémicos, para poder ofrecer una atencion
sanitaria centrada en el paciente. -
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RISDISPLAM para AME

Inclusion de datos aportados por la asociacion de pacientes

Desde FundAME mostramos nuestro agradecimiento a Carolina Darias, Ministra
Page 1

ae danidad, por haber escuchado sus demandas y haber aprobado el

medicamento para todos los pacientes mayores de 2 meses de edad, como

recomendo la Agencia Europea del Medicamento (EMA) y por enmarcar en la

DEFENSA PACIENTES AME | DESTACADA
TRATAMIENTO AME

Risdiplam estara accesible en
Espafna para toda la poblacién con
AME a partir de 2 meses de edad

30-11-2022

REvalMed SNS

DIRECCION GENERAL DE CARTERA 3 i & € . e
ﬁ.& DR  coninoe iuioos oa ® i e ot Comisién Permanente de
productos sanitarios .
Farmacia

INFORME DE POSICIONAMIENTO TERAPEUTICO
PT/V1/21-2022

Informe de Posicionamiento Terapéutico de risdiplam (Evrysdi®) en
atrofia muscular espinal

Fecha de publicacién: 07-03-2022

INTRODUCCION sintomas, la edad de aparicion y las capacidades motoras que
La Atrofia Muscular Espinal (AME) es una enfermedad el paciente puede alcanzar sin tratamiento (1, 2, 4, 9-12), si
autosomica recesiva producida por degeneracién de las bien la enfermedad se concibe como un espectro que abarca
motoneuronas del asta anterior medular que ocasiona distintos niveles de gravedad, desde las formas mas graves a
debilidad y atrofia muscular progresiva de predominio lasméslevs siendo todos ellos discapacitantes.
proximal y de amplio espectro de gravedad. La causa mas Tipo 0 o forma congénita, muy grave, cn la que los
frecuente es una delecion homocigotica del gen pacientes suelen contar con | copia del gen SMN2.
de supervivencia de motoneuronas 1 (Survival Motor Puede manifestarse con WOEHPOSI& cardiopatia y
Neuron 1 - SMNI), localizado en la regién cromosdmica trastornos vasculares que evoluciona a la muerte en
5q13, o una delecion heterocigotica en combinacion con una pocas semanas (4,5). 2 :
mutacién (puntual) en el segundo alelo de SMNI aue *  Tipo | o forma grave (50-60% de casos). Se manifiesta

Asociaciones de pacientes
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Agradecimientos

e Maria Dumont FunDAME
 ABEA.
e Laia Cubells Directora Médica TMAC

* Monica de Elio. Foro de pacientes
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Gloria Tapias

es farmacéutica, profesional senior especializada en el asesoramiento estratégico de los procesos
de precio y reembolso en Espaifa, market access y organizacion de proyectos con implicacion de
decisores e influenciadores clave. Especialista en proyectos que incorporan la opinion y
necesidades de los pacientes.

Emprendedora y fundadora de GeT Access Consulting, se ha dedicado también a la consultoria

estratégica de acceso al mercado para diversas companias : Actelion, Takeda,, Lacer, Akcea,
Chiesi,...

Con mas de 25 anos de experiencia en el mercado farmacéutico espafol ha desempefiado
responsabilidades directivas y ejecutivas tanto en las areas de marketing/comercial como en la
direccién de acceso y RSC, la mayor parte de su carrera profesional la ha desarrollado en Ipsen
Pharma y Akcea Therapeutics.

Licenciada en Farmacia por la UB, Master en Economia de la Salud por la Universidad Pompeu
Fabra (Barcelona), Postgrado en Politica Sanitaria y Relaciones Institucionales por el Instituto de
empresa (IE Business School -Madrid)-, y postgrado en Direccion y Gestidon de Marketing por
ESADE Business School (Barcelona), Gloria es profesora de Market Access en la escuela de
negocios EADA en Barcelona, en CESIF ( Centro Estudios Superiores Industria Farmacéutica), en
IEBS, y en la Universidad Pompeu Fabra (UPF).

Gloria es fundadora y presidenta del Grupo RIMA (Asociacidn espafiola de Relaciones
institucionales y acceso a mercado) dedicado al desarrollo de las competencias de acceso, facilitar
redes de contactos y oportunidades profesionales entre sus miembros, y a crear eventos de debate
de los temas de actualidad en politica sanitaria con las principales autoridades sanitarias, locales,
nacionales e internacionales. Miembro fundadora de Spanish Women Leaders in Health. (SWL)
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loria 'apias
Strateglc Access Consulting

M +34 669 490 903

mgloria.tapias@gmail.com

Muchas gracias
Moltes gracies
Merci
Grazie

Thank you



