Modifiche relative all’ex Nota 32-bis ed alle Note 83, 39 e 4.
Determinazioni AIFA 26 novembre 2009 — G.U. n. 286 del 9.12.2009 S.U. n. 229

Di seguito si riportano i punti importanti di tali provvedimenti.

Ex Nota 32-bis. E’ modificato il Piano terapeutico per la prescrizione a carico del
SSN di Lamivudina, con I'aggiunta, rispetto al precedente di cui alla Determinazione
pubblicata nella Gazzetta Ufficiale n. 45 del 22 febbraio 2008, di alcune condizioni
cliniche ed eliminandone altre. La modifica decorre dal 10 dicembre 2009.
Il nuovo PT é riportato di seguito.

Arregara 1
PIlANO TERAPEUTICO AIFA
PER PRESCRIZIONE SSN DI LAMIVUDINA (ex Nota 32 bis)

Centro prescrittons

Medico prescrittore (nome & cognonmme)

Tel e-mail

Faziente (nome e cognome)

Data di nascita cecco MO F O

Codice fiscale

Resideni= a Tel.

Regiones

ASL di residenza Prow..

Medico di medicina Generale

La prescrizione di lamivudina & a carico del SSM per le seguenti condizioni cliniche:

Epatite cronica B HEV-DMA-positiva, con malattia avanzata (con stadio di fibrosi = F 2 o diagnosi
clinica di cirmosi } in cui MNinterferone sia controindicato. o non tollerato o inefficace., come terapia soppressiva
senza limiti temporali né di associazione

Epatite cronica B HEVDMA positiva senza malattia avanzata, come terapia di durata definita
senza limiti di associazione

Riesacerbazioni dell’epatite B consegusnti & terapie con chemicterapici antitumorali o farmaci
immunosoppressivi o a trapianto di midollo o di crgano solido. senza limiti temporali ne di assodazions

Farmacoco prescritto

o Lamivuding oo 100 mg o Lamivuding sospensions 5 mglml
Dloserdie : Durata prevista del trattamento:

O Frima prescrizione = Prosecuszions della cura
Crata

Timéro e firma del clinico prescrittore
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Nota 83. E’ sostituito il testo di cui alla Determinazione AIFA 4 gennaio 2007
laddove, alle condizioni per la prescrizione a carico del SSN, al posto di
“...(sindrome sicca in corso di patologia autoimmune)...” € scritto “...(sindrome
sicca su base autoimmune)...”. La nuova stesura integra conseguentemente il
background ed inserisce riferimenti bibliografici.

Di seguito si riporta il nuovo testo della Nota, che entra in vigore dal 10 dicembre
20009.

Avenaro 1
Nota 83
La prascrizione a cavice del 55N e limitata alle seguenti condizion:
Sostituh lacnmah -  tattamento sinfomatico der pamenh affeth da malatha di S)ozen o fenomenc &

Sj0gren (sindrome sicoa su base autoimnmme), poiche non & disporule una ferapia di
fipo causale della malatha.

Backeround

La terapia della malatha di Sjégren o fenomeno di Sjdgren (zindroms sicea =1 base autommume) é attealmente solo
sintomatiea ed & dwetta alla ndumione delle mamfectaziom di insufficienza delle secremiom esocrne. La corenione della
secchezza oenlare pud essere effettuata con sostanze di natura drversa, per le quali esista 1ma dimostrazione climiea di
efficacia. I1 carbopol & wn polimers che ha dimostrato una certa efficacia nel tatamento dellz xeroftaloma di pazienti
affetts da malatha di S)éeren (van der Renyden et al., 1996).

Bibliografia
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Nota 39. E’ modificato il testo di cui alla Determinazione AIFA 22 settembre 2009 in
riferimento al trattamento dei soggetti prepuberi affetti dalla sindrome di Prader Willi
(PWS). La variazione, che si evince dal testo riportato di seguito, decorre dal 24
dicembre 2009.



NOTA 39

Ommone della crescita
(somatotropina)

La prescrizione a carico del SSN, su diagnosi e piano terapeutico di centri specializzati,
Universita, Aziende Ospedaliere, Aziende Sanitarie, IRCCS, individuati dalle Regioni
e dalle Province autonome di Trento e Bolzano, é limitata alle seguenti condizioni:
Eta evolutiva
B bassa statura da deficit di GH definito dai seguenti parametri clinico - auxologici e di laboratorio:
I Parametri clinico - auxologici:

a) statura < -3DS oppure statura < -2DS e velocita di crescita/anno < -1DS rispetto alla norma per
etd e sesso, nusurata a distanza di almeno 6 mesi con le stesse modalita;
oppure
b) welocita di crescita’anno < -2DS o < -1.5 DS dopo 2 anni consecutivi, anche in assenza di bassa
statura; nei prind 2 anni di vita, sard sufficiente fare riferimento alla progressiva decelerazione
della velocita di crescita (la letteratura non fornisce a rignardo dati definitivi in termini di DS):
oppure

c) malformazionilesioni ipotalamo-ipofisario dimostrate a livello nevroradiologico o diferti ipofisani
mmltipli che compertine deficit di GH accertato in base ad una delle modalita del punto IT;

e
II: Parametri di laboratorio:

a) misposta di GH < 10 pg/L a due test farmacelogici eseguiti in giorni differents (la risposta ad v
solo test farmacologico =10 pg/L esclude la diagnosi di deficit di GH):

oppure

b

risposta di GH < 20 ug/T nel caso uno dei due test impiegati sia GHRH + arginina o GHEH +
piridostigmina

Altre condizioni dove il trattamento con rGH viene concesso in eta pediatrica:
" sindrome di Turner citogeneticamente dimostrata;
B deficit staturale nell insufficienza renale cronica;

- soggetti prepuberi afferti dalla sindrome di Prader Willi (PWS), gensticamente dimostrata, con Indice di
Massa Corporea o Body Mass Index (BMI)<95°, normale funzionalita respiratoria, non affetti da
sindrome dell’apnea ostruttiva nel sonno

" Bambini nati piccoli per I'eta gestazionale (SGA - Small for Gestational Age) con eta ugnale o superiore
adanni
Per poter accedere al trattamento con GH in individui nati SGA & necessario rispondere ai seguenti
criteri:

- peso alla nascita nei nati singoli uguale o inferiore a —2 DS (= 3° centile) per 1"eta gestazicmale.
basato sulle tabelle di Gagliardi (L. Gagliardi et Al “Standard antrop =] li prodot
dalla task-force della Societa Italiana di Neonatolagia e basati su una popolazione italiana nord-
orfentale” Riv. Ital. Pediatr. (ITP) 1999; 25: 159-169) e conmngue inferiore a 2300 gr.

- eta al momento della proposta di somministrazione del GH ugnale o superiore ai 4 anni;

- statura inferiore o ugnale a —2.5 DS e velocita di crescita inferiore al 507 centile

- Autorizzazione delle Commissione Regionale preposte alla sorveglianza epidemiologica ed al
monitoraggio dell’ appropri a del trat con GH.

Considerando la relativa limitata esperienza del trattamento con GH negli SGA in Italia. 1" autorizzazione al
trattamento con rGH in soggetti SGA & concessa per 2 anni previa verifica ed autorizzazione da parte delle
Commuissioni Regionali preposte alla sorveghianza epidemiclogica ed al monitoraggio dell’ appropriatezza
del trattamento con GH appartenenti alla residenza del paziente. Dopo 2 anni di terapia. il proseguimento
terapeutico potrd essere nuovamente autorizzate dalle Conmmissioni Regionali dopo una verifica dei
risultati clinici ottenuti nel periodo di trattamento.

In caso di mancata istituzione della commissione regionale. la proposta al trattamento con GH da parte del
centro prescrittore dovra essere indirizzata alla Commissione preposta alla sorveglianza epidemiologica ed
al monitoraggio dell appropriatezza del trattamento con GH presso 'Istituto Superiore di Sanita, che dovra
dare una risposta al centro prescrittore entro giornd trenta dal ricevimento della richiesta.

Eta di transizione

Viene definita etd di transizione quella compresa tra il momento del raggivngimento della statura definitiva del
soggetto trattato e 1'eta di 25 anni.
Al raggmingimento della statura definitiva non & piil indicata la terapia con GH nelle seguenti patologie:

- sindrome di Turner;

—  insufficienza renale cronica

- sindrome di Prader Willi:

Nota 4. E’ sostituito il testo di cui alla Determinazione AIFA 17 luglio 2008 nella
parte finale. Dove era scritto “L’impiego di questi farmaci non e assoggettato a nota
limitativa ed & a carico del SSN per le seguenti restanti indicazioni autorizzate:
trattamento della depressione per duloxetina e della epilessia per gabapentin e
pregabalin” figura nella nuova versione “L'impiego di questi farmaci non é
assoggettato a nota limitativa ed € a carico del SSN per le seguenti indicazioni
terapeutiche: trattamento della depressione maggiore e disturbo d’ansia
generalizzato per duloxetina e della epilessia per gabapentin e pregabalin”. Il nuovo

testo entra in vigore il 23 dicembre 2009.




By rEcero 1

MNota 4

La prescrizione a cavico del 55V & limitara i pazienti con dolore grave ¢ persistente dovito
alle seguentt pertolosie docioveniale dal guadre clinico @'t shumeniale:

- nevralgis post-erpetica comrelsbile clindcaments & topograficaments ad infemons da
herpes zoster

-  newopats associata 3 malatta neoplastca

- dolore post—ictus © da lesione midollars

- gabapentin - polinseumopatie, mmifineywepatie, mononeuropatie dolorose, mitstamente i parent

nei quali 1'impiege degli antidepressivi miciclici (amitmipdling, clomipraming) e della

carbamazepins sia controindicato o msultd inefficace.

Eabapenitn, pregabalm

-  neuropatis disbetica
duloweting, gabapenitn, pregabalin
L'impiege 4 questi farmaci non € assoggestato a nota limitativa ed & a casice del 55N per le
seguent indicaziond terapeutche: mataments dells depressione maggiore e distorbo d'ansia
zeneTalizeato per doloxsting e dellas epilessia per gabapentin e prezabalin .

Background
La pifl Tecents definizione di dolore neuropatico (o peurogens) fornmlata dall International Association for the Stmdy of
Pain (TASE) E “dolore che nasce quale diretts conseguenza di lesione o malattia del sistema somatosensoriale”™ (Tresde
et al 2008). Tale sindrome & stat progressivamente idensificata a partive da denominstori conmmi essenzialmente
clinici, rappresentasi sia dalla modalitd di presentazione dei sintomd (coesistenza Jdi distarbi di sensibilita, assenza d&i
stimolazione nocicettiva), sia dalla hwata (la cromicita del dolore neuropatico & legata a persistenza per setfimana, mesi
0 anni), sia dalls rsposts ai watamend fammacologici (scarsa a2gli oppioidi ed a;tnfismmatori non steroidai;
sigmificativa & farmac anticonrmlsivant antidepressivi e antisritmici). Le condizioni cliniche responssbili del dolore
nenropatico sono identificabili in molteplici quadsd morbosi associshili sia 3 compromizsions del sistens neTvoso
centrale che periferico. La valitazione dell’effetto dei farmaci sul dolore & hasat sull’ impieso di scale analogiche o
mmieriche stratturate per quantificane 1"entita o la rcaduts su sl aspett pia genersli del quadro clinico (2d es_ la
qualita &1 vits). Secondo gusnto riportato dal Tavele MNeurologico dell’ ATFA, 1 meccanismi che producono il dolore
LETORAtco Possono essere cosl elencat in modo senplificato:

1. ammente della scarica nocicettiva primsris afferente (ad. es. per una anomnale concensmarione di camali del

sodio nelle Sbre nerose dennegsiate con scariche spontanes ad ectopiche].

2. diminuita asvitd infbisoria nelle strnre cenmali.
3. alterats elsboramions del segnals a livelle cearrale tale da masformars mwm semmale normals in doloroso.
Evidenze disponibili

Messimo ded farmaci sttuslmente inpiegati nells terapia del dolore neuropatics & in grade di agire sulle cause del dolore
stesso. L approccio terapeutico alla sintomatologia algica & dunque solo sintomatologico & non caussls. La relarione tra
eriologis, patogenesi e simtomn del dolore newropatico @ complessa: in pazient diversi lo stesso sintomo pud essere
causato da pill meccanismi contemporanesments, soFgett 3 variazioni nel tempo. La scelta del fanmacoe i una specifica
simazione morbosa deve quindi essere fatia privilegiando gli agenti la cui efficacia é stata dimostrata nell’ambito di
sperimentarioni cliniche controllate.

fipudzzabﬂedmn:ﬂlalﬁ.echepmducnmaltﬂazjnnishnﬂinﬂ sistemn Dervose POSSAne essere Taltate in moedo simile,
tuttavia, @ cansa della rarita e dell”instabilita dells malattie all origine del dolore neuropatico non sono disponibili snadi
ademnati in detenminate condiziond che permettanc di definire per i principi attivi cormmements utilizzati Ia reale
efficacia.



In accordo con le linee gmda EFNS, I'efficacia degli anfidepressivi tmiciclici per la cora delle mono, nmld e poli-
meuropate dolorose, si é dimosTata lievemente superiore, per i, 1'impiego del gabapentin e del pregabalin, dovrebbe
essere riservate a quei padienti con controndicazioni agli antdepressivi tmcichici (amitrdptiling, clomipramina) e slla
carbamazeping o nei quali 1"impiego di questi farmaci fsult inefficace. anche in considerazione del fatto che per quesd
pazient nella pratica clinica non ci sooo altematve fSrmacologiche.

L’impiego del gabapentin nel dolore post-ics o da lesione midollare, secondo le linee guida del MICE sulla Sclerosi
Multipla, & considerato una racoomandazione & Tipo A insiems alla carbamazeping e agli antidepressivi triciclici,
tenendo conte, che, al par degli sl principd attivi, le evidense s gabapentin sono rappresentate da ial di bassa
qualita o studi osservazionali, mentre per il Pregabalin sono disponibili rial randomizzati controllat e mets-analisi.

Al mormento non sono disponibili evidenzs o analogie fisiopatologiche che gstificano la rimborsabilita dei farmac in
mota per le radicolopatie da compressions.

I Tawolo Meurelogico dell’ ATFA ha indicato i seguenti criteri diagnostici linttatemenste alle indicazioni:

= Sclerosi Molbpla: disgnosi secondo i criter] imternazjonali -
= Dolore post-icies: dato snemnestico & icts cerebr. I dolore deve essere nel termtorio del difetio sensitgvo

prodotio dall’icms.
= Polinewropatie e polimdicoloneuropatie: esame obisttive che dooumenti un difetto della sensibilita,
I'abolizione ridu=zione dei riflessi profondi =difeto & forza el con distribuzions sinmetrica, distale

agli arti. La disgnosi deve essers confermata da un esame alattronsurografice. La diagnosi eziologica & fondata
s dati di lsboratorio.

»  Mevrsleme istrogene: date snammestice di lesiome chinogica e dolore a caratiere nevralgico nel territorio
comispondante.

»  Mevmalgme posi-radioterspia: dato anammestco di radioterapia, dismibuzione di difetto sensigwve o sensitve-
motorio & dolore newropatics nel termitonio cormispondente.

=  Mevmslme ds compressions'infilrasions tmmorsls: data ansomestico di fumore, evidenza radiclogica o
ecoprafica di lesione mmorzle e difetto sensidve o sensitvo-motorio nel ETone eTvose Cormispondeante.
=  Memropatie ds intrsppolamento;  difstto sensitive o difetto sensitive motomio pel temitorio d un nervo

pegiferico . La dizgnosi deve essere confermata da um esame aletronenrografico.

»  Lesioni midollar: esame obisttvo che deonment alsrariond sensitive eo motorie compeatibili con desnndg
midollare focale (muslopatie da compressione, post-ischemiche sirngomielia) o daome mideollare diffuso
(mielopatia da HIV, ds malamia degenerativa) La diagmosi deve escere confermata da una rsonsnza
TEAFTELCE.

Particolari avvertenze

La dnlowetina & mitosizzata soltsmto per il trattamento della nensopatia disbetica negli adulti, mentre gabapentin e
pregabalin hamme indicazioni meno seletmive (dolore neuropatico in generale). Monostanss cid le condizioni cliniche pid
stdiate per quest due ultimi principi attivi sono gquelle rpomate nella presents nota. LU inmpiego di questl farmaci per le
restant indicazioni sutorizzate non € assoggettato a nota imitativa.
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