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FONDAZIONE GIMBE/ Sotto la lente i nuovi criteri Aifa sullinnovazione terapeutica

Innovativi, piu trasparenza

Manca reporting pubblico sul processo decisionale per assegnare i fondi

uti-

ell'ambito delle attivi-

ta  dell’Osservatorio

per la sostenbilita del
Servizio sanitario nazionale, a
ito delle numerose richie-

ste pervenute da societa scien-

1 associazioni di pazienti I. Bisogno terapeutico. Condizionato
e industria, la Fond: dalla a di terapie per la pato-
Gnnhe ha effettuato una valu- logia in oggetto e indica quanto I'intro-

i te della de- duzione di una nuova terapia sia neces-
Iﬂmma Aifa 1535/2017 emo- saria per dare risposta alle esigenze te-
nitorato la sua - diuna di pazien-
spetto al riconoscimento del- .
I'innovativita e al
accesso al fondo per I'innova-
zione assegnato dalla legge di | ® Massimo: assenza di opzioni terapeutiche per
Bilancio 2017, Ia spedﬁca indicazione.

C Ia 3 di presenza di

effettuare «mkgr,mcm, ag-
glomamenti e revisioni in

tempi successivi» prevista dal-
la determina Aifa, la Fonda-
zione Gimbe formula alcune
proposte per la prossima revi-

¥ Documento della Cts
(1o|ug|-.zwr) 1 nuovi crite-
nrkﬂnm& per valutare

terape!
d1e per h specifica indicazione, ma che non produ-
cono impatto su esit clinicamente rilevand e valida-
ti per la patologia in oggetto.
® Moderato: presenza di alternative terapeuti-
che per la specifica indicazione con impatto limi-
tato su esiti clinicamente rilevanti e/o con un
profilo di sicurezza incerto o non del tutto soddi-
sfacente.
® Scarso: presenza di una o pll alternative tera-
peutiche per la specifica indicazione con impatto
elevato su esiti clinicamente rilevanti e con un pro-
filo di sicurezza favorevole.
oA resenza di
per la specifica indicazione in grado di modificare la
storia naturale della malattia e con un profilo di si-
curezza favorevole.

| criteri per l'inclusione negli elenchi

2. Valore terapeutico aggiunto. Deter-
minato dalPentita del beneficio clinico
apportato dal nuovo farmaco

alle altemnive dlsponblll se edsteml
su esiti come

vita. Per condizioni nelle quali sia ammissibile Fassenza
di un comparatore, disponibilita di evidenze suggesti-
ve di migliore efficacia clinica e profilo R/B plii favore-
vole rispetto alle alternative terapeutiche disponibili.

® Scarso: maggiore efficacia dimostrata su esiti

rilevanti e validati per la patologia in og-
getto.

© Massimo: maggiore efficacia dimostrata su esiti
clinicamente rilevant rispetto alle alternative tera-
peutiche (se disponibili). Il farmaco & In grado di
guarire la malattia o comunque di modificarne signi-
ficativamente la storia naturale.
© Importante: maggiore efficacia dimostrata su
esitl clinicamente rilevantl, o upacld diridurre Il ri-
schio di

non rilevanti oppure di scarsa entitd.
Vantaggi minori (ad esempio via di somministrazio-
ne pit favorevole) rispetto alle alternative terapeu-
tiche disponibil.

@ Assente: assenza di un beneficio clinico aggiun-
tivo rispetto alle alternative terapeutiche disponibili.

3. Qualita delle prove. La corretta valu-
tazione del potenziale innovativo di un
farmaco in relazione alla specifica indica-
zione dipende dalla qualita delle eviden-

fatall, o migliore rapporto ﬁsdﬂo/bendldn rispetto
alle alternative, o capacita di evitare Il ricorso a pro-
cedure cliniche ad alto rischio. Il farmaco modifica
la storia naturale della malattia in una

ze a della richiesta.

PP

L'Aifa ha adottato il metodo Grade (Grading of
and

zione di pazienti, o un van-

taggio clinicamente rilevante, ad esemplo in termini
di qualita della vita e di Intervallo libero ﬁlla m

che classifica la qualita delle ‘evidenze In

tia, rispetto alle alternative ibil

. Modeneo:nmoreeﬂmchdnnmodema
o dimostrata in alcune sottopopolazioni di pazienti o
su esit] surrogatl, e con effett] limitad sulla qualit defla
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Tabella I - Elenco farmaci innovativi (al |° agosto 2017)

Tipologia Farmaco Principio attivo Satus al 21 dicembre 2016
"Non oncologi Olysio Simeprevir Innovativita potenziale
Oncologico Perjeta Perauzumab

Oncologico Nab paciitaxel ante
Non oncologico Sovaldi Sofosbuir nt
Non oncologico Viekirax Ombitasvir + Paritaprevir + Ritonavir | Innovativita importante
Non oncologico Exviera Dasabuvir ant
Oncologico Zydelig dahalisib Innovativita
_Oncologico Imbruvica orutin Innovativita
Oncologico Opdivo Nivolumab Innovativita
Oncologico Keytruda [

Non oncologico Dakdinza Dachasvir Tnnovativita

Non oncologico Kalydeco Wacaftor

Non oncologico Harvoni Ledipasvir + Sofosbuvir Innovativita

Non oncologico Cellule autologhe CD34+

Non oncologico Epclusa Sofosbuvir + Velpatasvir Non inserito

Non oncologico Zepatier Elbasvir + Grazoprevir "Non inserito

"Non oncologico Spinraza Nusinersen Non inserito

"Non oncologico Maviret Glecaprevir + Pibrenasvir Non inserito

Procedura di valutazione

Il giudizio di viene formulato la valu-

La tabella di marcia per la valutazione

N7

Esiti della valutazione

tazione isogno valore tera-
peutico agglunto, qualita delle prove), In relazione alla combi-
nazione dei giudizi

® Innovativita rlconm:luta. in relazione alle singole indi-
cazionli, se bisogno e valore aggiunto

. dell'innovativita in relazione alla sin-
gola indicazione terapeutica, a cui sono associati flnserimento
nel Fondo dei farmadi innovativi, i benefici economici previsd
dalla legge di Bilancio 2017 e Pinserimento nel Prontuari tera-
peudcl regionali.

entrambi di livello “Massimo” o "Irrwmm:e" e qualita delle
prove “Alta”.
. Sior ivita non r
efo valore terapeutico aggiunto “Scarso” o
qualita delle prove “‘Bassa” o “Molto bassa”.
Le situazioni intermedie vengono valutate caso per caso, te-
nendo conto del peso relativo dei singoli element considerad.

se bisogno
"Asen:e" oppure

dell (o
pocenzhle) in relazione alla singola hdcazlone terapeutica,
I nel

Prontua regiona-
i, senza | benefici economici previst thlh legge di Bilancio
I7

dell A in relazio-

ne alla singola indicazione terapeutica.

tato fc normativi
2 calla detemmina S19/2017, Figura | - Valutazione multidimensionale Figura2 - Flow Aifa Tabella 2 - Principali step
né dal suo aggionamento
1535/2017, che anzi lg richia- Qualita delle prove — T © 10 luglio 2007. La Commissione tecnico scientifica dell Aifa
mano nella premessa. F auspi- y P Richieste innovativita (n=5) spprovs lin docimento per wlliare o cisstficars Monowiivith
cabile che la prossima revisio- A:alta terapeutica di un nuovo farmaco tramite 'applicazione di uno
ne (]ilella (hlﬂmlxlnz ne sancisca 2 specifico algoritmo
espl unmm:] ﬁmdeﬁmudi x:;e Mo: moderata © 18 novembre 2010. Viene stipulato accordo tra Governo,
gt ‘ata it B: bass = = Regioni e Province autonome di Trento e di Bolzano sullaccesso
oni: si - bassa Valutazione multidimensionale

per varie motivazioni-

o il livello ‘modu:m non
viene preso in ione
nella di valutazione,
che fa nfmmcnm solo ai li-
velli “massimo™ o “importan-
te” (ai fini del i

della innovativitd) e “scarso”

Bisogno terapeutico

5]

MB B

. Innovativita riconosciuta

Situazione intermedia

Mo A

MB: molto bassa

\.

Bisogno
terapeutico

r B
-~ -
Innovativita piena (n=2) Innovalivita condizionata (n=1)

Valore Qualita
terapeutico aggiunto |  delle prove

ai farmaci innovativi

© 11 dicembre 2017. La legge di Bilancio 2017 assegna, a
partire dal 1° gennaio 2017, un fondo di euro 500 milioni/anno
sia per i medicinali innovativi, sia per i medicinali oncologici
innovativ, affidando all Aifa b definzione de criceri per la loro
& ione di specifica devermina

® 31 marzo 2017. Aifa emana la determina 519/2017,
pubblicaa in Gazzetta Uicile il 5 aprile

® 12 settembre 2017. Aifa ha pubblicato la determina
1535/2017, che sostituisce la 519/2017, pubblicata in Gazzeta
Ufiicale il 18 sectembre

processi decisionali sui farma-

ci I'Aifa mantiene sia la fun-

zione di agenzia regolatoria,
sia quella di

prove) che determinano I'esito
finale del processo di valuta-
zione (riconoscimento dell’in-
wnv!ta. nmnosummw

ma le scelte siano determinate
da altn fattori. La figura 2

ﬂ!ﬁ?ﬂ@ldﬂﬂmmﬁﬁw
come rendere tra- i

sparente il reporting del pro-
cesso di valutazione, che do-
vrebbe essere peniodicamente
reso disponibile per tutt 1 far-
maﬂpenthvlencﬁnzm
chiesta di

o v : i i . e . . Massimo Importante Alta

© “assente”(ai fini del non 1~ Vs terape o BEiiNg o - Innovativita non riconosciuta m

“cm‘;)usclmmm mnoval; e Importante Massimo Bassa’

3 o it cou ko cakeao Ma: massimo ? > >

(“impm"e“smso")so- I: importante =

3 Farmaco D Importante Scarso Molto bassa

o Iutilizzo di scale con un Me: moderato

numero dispari di ilem au- SoscaisH Farmaco E Scarso Assente Modcrata

menta la probabilita, in caso di i

incertezze, di collocare il giu- A:assente “malattia rara

dizio nella mt:gma medlznz,

nella di cato dal grafico ideato da Giuseppe Recchia. In: Di Marzio S. AboutPharma 2017 n. 148:28-30 La valutazione multidimensionale della determina Aifa non riporta | criteri per Iattribuzione della

questo pud le «si-

tuaziom mtetmedne da valuta-

e caso per caso», il conse- nelle diverse npolog::d:lu— Aifa assegna I'innovativita regionale debbano gestire tali sulla base di prove di qualita peutica, tranne nella valutazio- B Reporting degli elenchi contrariamente a ["ultimo elenco pre-d: cembre 2016. Consid che
guente rischio di discrezionali- mu],pcr‘]xsam 1a vaniabile condizionata nispetto alle 3 va- farmaci. “bassa™» & opportuno aggin- ne del bi dei farmaci innovativi. L’ Ai- quznmmmzmdalladmmi & impossibile risalire alle mo- la determina Aifa ha basi
ta e i possibili i nabili previste dalla valutazio- W Malattie rare. Conside- st e ehrove 4 bt NGl o T Gl H i i fapubhhca periodicamente na, sul sito web dell’Aifa non ~tivazioni con cui I'Aifa, appli- - scientifiche e metodologiche
© lascalaa 5 item ¢ disalline- m' ne al mo- rato che «nella valutazione “intermedia™. svista ¢ indispensabile comreg- online ghi elenchi dei farmaci & di i documento  cando 1 nuovi criteri di molto rigorose, &

afa rispetto a quella del Grade free survival, disease free sur- mento non disponibili nella dellaqnlmdeﬂ:pmve[]m B Innovativita riferita al- altrimenti occorre preci-  innovativi: dei 18 farmaci in- che permetta di verificare zione, non ha confermato I'in-  bile rendere esplicito il meto-
(4 item), utilizzata per valutare vival (e altn end-point surro- determina 1535/2017 (figura presenza di un elevato biso- la singola indicazione tera- sare le ragioni per cui solo seriti nell’elenco del 10 otto- 1'applicazione del metodo novativita a 8 farmaci, ha con- con cui viene zpp]n:au,
la qualita delle prove. g;ﬂ)mnlaavmllslmval, 1). Inoltre, sarebbe opportuno gno terapeutico e di forti indi- peutica. Nella determina valutazione bre 2017 (tabella 1), 14 erano multidimensionale per valuta- fermato I'innovativiti a 14 rendendo pubblico il “peso”
_ B Outcome in oncologia. B Innovativita psensateomqum'mdahmle canomdnmbmeﬁcmten— 1535/2017 il concetto di inno-  terapeutico il concetto di inno-  gia presenti nell'ultimo elenco re I'mnovativita dei farmaci farmaci, ha assegnato I'inno-  assegnato alle tre variabili (bi-
E dettagliare quali mata. E definire  Region che non dispongono peutico aggmmto, I'innovativi-  vativitd viene sempre riferito  vativita non viene riferito alla 519/2017, pub- dmacmkmo:lﬁmdldedma vativitd a 4 nuovi farmaci non  sogno valore tera-

esplicitamente 1 criteri con cui

di un prontuanio terapeutico

3 pud essere attnbuita anche

alla singola mndicazione tera-

pre-determina
blicato 1l 21 dicembre 2016. ti. In altn termim, nispetto al-

e
Iumpvauvlta, um]aﬁcolm ne e reporting» & disponibile
dell'azienda titolare di anoni- a: www.evidence.it/farmaci-
mizzare il nome dei farmaci ai  innovativi.

quali non viene riconosciuta
T'i it Fondazione Gimbe

presenti nell’elenco del 21 di- peutico aggunto, qualita delle

Considerato che in tutti 1
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