CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE
CABINET PRESEDINTE

ORDIN nr. 615 din 19.07.2023
pentru modificarea anexei nr. 1 la Ordinul presedintelui Casei Nationale de Asigurari de Sanatate nr.
141/2017 privind aprobarea formularelor specifice pentru verificarea respectarii criteriilor de eligibilitate

aferente protocoalelor terapeutice pentru medicamentele notate cu (**)1, (**)1Q si (**)1P in Lista

cuprinzand denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza
asiguratii, cu sau fara contribugie personala, pe baza de prescriptie medicala, in sistemul de asigurari sociale
de sanatate, precum si denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor care se acorda in
cadrul programelor nationale de sanatate, aprobata prin Hotararea Guvernului nr. 720/2008, cu modificarile

si completarile ulterioare, si a metodologiei de transmitere a acestora in platforma informatica din

asigurarile de sanatate

Avand in vedere:

— Referatul de aprobare nr. DG 2790 / 19.07.2023 al directorului general al Casei Nationale de
Asigurari de Sanatate;

— art. 241 si art. 278 alin. (1) din Legea nr. 95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii,
republicatd, cu modificarile si completarile ulterioare;

— art. 5 alin. (1) pct. 27, art. 8, art. 18 pct. 17 si art. 37 din Statutul Casei Nationale de Asigurari de
Sanatate, aprobat prin Hotdrarea Guvernului nr. 972/2006, cu modificdrile si completarile
ulterioare;

— Hotararea Guvernului nr. 720/2008 pentru aprobarea Listei cuprinzand denumirile comune
internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau fard
contributie personald, pe baza de prescriptie medicala, in sistemul de asigurari sociale de sanatate,
precum si denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor care se acordd in
cadrul programelor nationale de sanatate, republicatd, cu modificérile si completarile ulterioare;

— Ordinul ministrului sdnatatii si al presedintelui Casei Nationale de Asigurdri de Sanatate nr.
564/499/2021 pentru aprobarea protocoalelor terapeutice privind prescrierea medicamentelor
aferente denumirilor comune internationale prevazute in Lista cuprinzdnd denumirile comune
internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau fara
contributie personald, pe baza de prescriptie medicala, in sistemul de asigurari sociale de sanatate,
precum si denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor care se acordd in
cadrul programelor nationale de sanatate, aprobata prin Hotararea Guvernului nr. 720/2008, si a
normelor metodologice privind implementarea acestora, cu modificarile si completarile ulterioare;

In temeiul dispozitiilor:

- art. 291 alin. (2) din Legea nr. 95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii, republicatd, cu
modificarile si completarile ulterioare;

- art. 17 alin. (5) din Statutul Casei Nationale de Asigurari de Sanatate, aprobat prin Hotararea
Guvernului nr. 972/2006, cu modificarile si completarile ulterioare,

presedintele Casei Nationale de Asigurari de Sanatate emite urmatorul
ORDIN

Art. I. — Anexa nr. 1 la Ordinul presedintelui Casei Nationale de Asigurdri de Sanatate nr. 141/2017
privind aprobarea formularelor specifice pentru verificarea respectdrii criteriilor de eligibilitate aferente
protocoalelor terapeutice pentru medicamentele notate cu (**)1 , (**)1Q si (**)IP in Lista cuprinzind
denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau

1



fara contributie personald, pe bazd de prescriptie medicald, in sistemul de asigurdri sociale de sdnatate,
precum si denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor care se acorda in cadrul
programelor nationale de sanatate, aprobatd prin HG nr. 720/2008, cu modificarile si completarile
ulterioare si a metodologiei de transmitere a acestora in platforma informatica din asigurdrile de sanatate,
publicat in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I, nr.151 si 151 bis din 28 februarie 2017, cu modificarile
si completarile ulterioare, se modifica dupd cum urmeaza:

1. In tabel, pozitiile 59 si 60 se abroga.

2. Formularele specifice corespunzdtoare pozitiilor 59 si 60 se abroga.

3. Formularele specifice corespunzatoare pozitiilor 37, 53, 54, 57, 89, 92, 100, 139, 179, 184 si 208 se
modifica si se inlocuiesc cu anexele nr. 1-11 la prezentul ordin.

Art. I — Anexele nr. 1-11 fac parte integranta din prezentul ordin.

Art. III - Prezentul ordin se publicd in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I si pe pagina web a Casei
Nationale de Asigurari de Sanatate la adresa www.cnas.ro.

p. PRESEDINTE
Adela COJAN

Vicepresedinte


http://www.cnas.ro/

Cod formular specific: LO1XE27 Anexa 1

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI IBRUTINIBUM

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
L UNItatea MEdiCala: ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Codparafimedic: [ [ [ [ [ [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt et et et

exe/cm: | | [ | [ [T TT T TTT]]

SFO/RC: | | | | [ ]| [indata: [ | [ | | ] ]|

6.S-a completat “Sectiunea I1- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: |:| initiere |:| continuare |:| intrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Lista:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

|:|PNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: Dj:lj, cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boald), dupi caz: [ | | |

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCIrecomandat: 1)....................ooiiiiiiiinn. .. DC (dupdcaz) ......oooevviiiiiiiiiiiii,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:| 6 luni |:| 12 luni,

dela: [ | [ | [ [ ] ]] HEEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | [ [ | | | | |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ IpA[ ]NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LOIXE27

INDICATII:
e Leucemie limfatica cronica (LLC)
¢ Limfom limfocitic cu celule B mici (SLL)
¢ Limfom non-hodgkin cu celule de manta (LCM) recidivant sau refractar.
e  Macroglobulinemia Waldenstrom (MW) (limfomul limfoplasmocitic secretor de IgM)

I. CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de bolnav (varsta peste 18 ani)

2. Pacientii adulti (peste 18 ani) cu Leucemie limfatica cronica (LLC) sau limfom limfocitic cu
celule B mici (SLL)
e ca tratament de prima linie - in monoterapie sau in asociere cu Obinutuzumab sau Rituximab
sau Venetoclax”
e pacienti care au primit anterior cel putin o linie de tratament - in monoterapie sau in
in asociere cu bendamustina si rituximab (BR)
e boald activd: minim 1 criteriu IWNCLL indeplinit
3. Pacientii adulfi (peste 18 ani) cu Limfom non-hodgkin cu celule de manta (LCM) care nu au
raspuns sau au recazut dupa tratamentul administrat anterior - In monoterapie
4. Pacientii adulti (peste 18 ani) cu Macroglobulinemie Waldenstrom
- care nu sunt eligibili pentru chimio-imunoterapie - ca terapie de linia intai, in monoterapie.
- carora li s-a administrat cel putin o terapie anterioara - Tn monoterapie
- 1n asociere cu Rituximab (toate liniile)
5. Diagnostic confirmat de LLC/SLL/LCM/MW (prin imunofenotipare prin citometrie in flux sau
examen histopatologic cu imunohistochimie; electroforeza proteinelor serice cu
imunelectroforeza si dozari).

NOTA: ¥ pacientii adulti cu LLC netratati anterior care sunt in tratament cu ibrutinib in monoterapie de maxim trei luni,
pot beneficia de combinatia cu Venetoclax daca se considera necesar conform modului de administrare din RCP)

II. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT
1. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.
2. Sarcina

3. Insuficienta hepatica severd clasa Child Pugh C

II1. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Mentinerea consimtamantului si a compliantei la tratament a pacientului
2. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta

3. Probele biologice permit continuarea administrarii terapiei in conditii de siguranta

IV. CONTRAINDICATII
1. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

2. Sarcina



3. La pacientii tratati cu ibrutinib este contraindicatd utilizarea preparatelor pe baza de plante ce
contin sunatoare
4. La pacientii cu LLC, este contraindicatd utilizarea concomitentd a venetoclax cu inhibitori

puternici ai CYP3A 1n perioada de initiere a tratamentului si in timpul perioadei de titrare a dozei

V. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

Tratamentul cu ibrutinib se intrerupe:
1. Cand apare progresia bolii sub tratament si se pierde beneficiul clinic
2. Cand apare toxicitate inacceptabila sau toxicitatea persista dupa doua scaderi succesive de doza
3. Cand pacientul necesitd obligatoriu tratament cu unul din medicamentele incompatibile cu
administrarea ibrutinib

4. Sarcina.

Nota: Daca se suspecteaza LMP (leucoencefalopatie multifocala progresiva) trebuie efectuate evaluari diagnostice
adecvate, iar tratamentul trebuie intrerupt pand la excluderea LMP. Daca existd incertitudini, trebuie avute in vedere
consultul neurologic si mdsuri adecvate pentru diagnosticul LMP, inclusiv explorare IRM, de preferintd cu substanta de
contrast, analiza lichidului cefalorahidian (LCR) pentru depistarea ADN-ului virusului JC si repetarea evaludrilor
neurologice.

Subsemnatul, dr..............cooiiiiiiiiiee e TaSpUNd de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnétura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreund cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de

care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L040M Anexa 2

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC PENTRU
ARTROPATIE PSORIAZICA — AGENTI BIOLOGICI SI REMISIVE SINTETICE TINTITE

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UNItatea MEdiCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume Si Prenume PACIEIIT: ... ... oottt e e et e et

exe/cm: [ | [T TPl T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ [ ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic' (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocoiiiiiiiiinnnn. .. DC (dupacaz) ......ocovvvvviiiiiiiiiiiiennn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific L040M

A. CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT

1.

A e

10.

11
12

1.

1.
2.
3.

Nota:

Declaratie de consimtamant pentru tratament semnata de bolnav

Diagnostic cert de AP (criteriit CASPAR)

AP (artropatie psoriazicd) severd DAPSA > 28

> 5 articulatii dureroase/tumefiate

PCR > 3x valoarea normala (cantitativ)

Lipsa de raspuns la 2 csDMARD ca doze si duratd, conform precizarilor din protocol

Lipsa de raspuns la 1 csDMARD ca doze si duratd, conform precizarilor din protocol (AP factor
de prognostic nefavorabil)

(BASDALI > 6) nonresponsivi dupa utilizarea a cel putin 2 AINS administrate in doza maxima pe
o perioada de 6 saptamani fiecare (AP axiald)

Raéspuns ineficient la cel putin o administrare de 2 AINS, administrate in doza maxima pe o
perioada de 6 saptamani fiecare si/sau la administrarea de glucocorticoid injectabil local (AP cu
entezitd si/sau dactilita)

2VAS (globala si durere), screeninguri si analize de laborator conform Fisei de Initiere

obligatorii din RRBR (element de audit/control date in format electronic)

. Absenta contraindicatiilor recunoscute la terapia biologica

. Fisd pacient introdusd obligatoriu Tn RRBR (Registrul Roman de Boli Reumatice).

CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT

Contraindicatiile recunoscute la terapia biologica conform protocolului terapeutic.

CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

Raspuns terapeutic DAPSA conform protocolului (se continua terapia)

Réspuns patial/Lipsa de raspuns terapeutic DAPSA conform protocolului (se face switch)

Reactie adversa raportatd in Fisa de Reactie Adversd din RRBR si ANMDM (se face switch)
VAS si analize de laborator conform Fisei de Monitorizare obligatorii din RRBR (element de
audit/control date in format electronic)

Fisa pacient introdusa obligatoriu in RRBR.

Screeningul pentru tuberculozd si hepatite virale este necesar inainte de orice initiere a terapiei biologice sau
ts-DMARDs.

Datele medicale ale pacientului vor fi introduse intr-o aplicatie informatica numita Registrul Romdn de boli
Reumatice (RRBR).

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului



D. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI
1. Reactie adversa severa

2. Contraindicatiile recunoscute la terapia biologica conform protocolului.

Subsemnatul, dr.............coiiiiieeeeeee e TASPUNA. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de

care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L041M Anexa 3

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC PENTRU SPONDILOARTRITA AXIALA,
INCLUSIV SPONDILITA ANCHILOZANTA — AGENTI BIOLOGICI

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt ettt et

exe/cm: [ | [ TPl T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ [ ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic' (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocoviiiiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviiiiiiiiiiiiennn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO41M

A. CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT

1.
2.

[98)

A e A

11.
12.

Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de bolnav

Diagnosticul cert de SA (criterii NY 1984, adaptate) cu imagistica ca dovada

BASDAI (Bath Ankylosing Spondylitis Activity Index) > 6 la 2 evaluari succesive separate de cel
putin 4 sdptamani

ASDAS > 2,5 (boala cu activitate inalta sau foarte inalta)

VSH > 28 mm/1h si/sau PCR > 3x valoarea normala (determinata cantitativ)

Esecul a 2 cure de AINS de minim 6 sdaptamani fiecare

Raspuns ineficient la SSZ cel putin 4 luni pentru formele periferice

Raspuns ineficient la cel putin o administrare de glucocorticoid injectabil local

Prezenta coxitei, uveitei sau a BID dovedite

.2 BASDALI la 2 evaluari succesive separate de cel putin 4 saptdmani, screeninguri si analize de

laborator conform Fisei de Initiere obligatorii din RRBR (element de audit/control date in format
electronic)
Absenta contraindicatiilor recunoscute la terapia biologica (pentru ambele forme axiale si mixte)

Fisa pacient introdusa obligatoriu in RRBR (Registrul Roman de Boli Reumatice).

B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT

1.

Contraindicatiile recunoscute la terapia biologica conform protocolului.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1.

2
3.
4

Nota:

Réspuns terapeutic/raspuns partial ASDAS conform protocolului (se continua terapia)

. Lipsa de raspuns terapeutic ASDAS conform protocolului (se face switch)

Reactie adversa raportatd in Fisa de Reactie Adversa din RRBR si ANMDM (se face switch)

. BASDALI si analize de laborator conform Fisei de Monitorizare obligatorii din RRBR (element

de audit/control date in format electronic)
Fisa pacient introdusa obligatoriu in RRBR.

Screeningul pentru tuberculozd si hepatite virale este necesar inainte de orice inifiere a terapiei biologice sau
ts-DMARD:s.

Datele medicale ale pacientului vor fi introduse intr-o aplicatie informatica numita Registrul Romdn de boli
Reumatice (RRBR).

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului



D. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Reactie adversa severa
2. Contraindicatiile recunoscute la terapia biologica, conform protocolului

3. Lipsa de ameliorare a criteriilor enuntate dupa schimbari succesive ale agentilor biologici.

Subsemnatul, dr............ccoiiiieeeeeee e TASPUNA. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreund cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de

care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L043M Anexa 4

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC PENTRU
POLIARTRITA REUMATOIDA — AGENTI BIOLOGICI SI REMISIVE SINTETICE TINTITE

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UNItatea MEdiCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIT: ... ... oottt et et

exe/cm: [ | [ TPl T[]}

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocovviiiiiiiinnnn. .. DC (dupacaz) ......ocovvvviiiiiiiiiiiianenn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ IpAa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific L043M

A. CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT
Varianta 1:
1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de bolnav sau de parintele legal/tutore

Diagnostic cert de poliartritd reumatoida (criteriit EULAR/ACR2010)
Poliartritd reumatoida (PR) severda DAS28 > 5,1

> 5 articulatii dureroase/tumefiate si cel putin 2 din urméatoarele:

A

— Redoare matinala > 1 h

- VSH >28mm/1h

- PCR > 3 x valoarea normala (cantitativ)

6. Lipsa de raspuns la 2 csDMARD ca doze si duratd conform precizarilor de protocol

7. Absenta contraindicatiilor recunoscute la terapia biologica/terapia sintetica tintita

8. VAS, screeninguri si analize de laborator conform Fisei de Initiere obligatorii din RRBR (pentru
ambele forme; element de audit/control date in format electronic)

9. Fisd pacient introdusa obligatoriu in RRBR (Registrul Roméan de Boli Reumatice)

Varianta 2:
1. Declaratie de consimtamant pentru tratament semnatd de bolnav sau de parintele legal/tutore
PR cu factori de prognostic nefavorabili DAS28 > 3,2
Sub 2 ani de la debut si varsta <45 ani
Ac anti CCP > 10x limita superioara a normalului

> 5 articulatii dureroase/tumefiate si cel putin 2 din urmatoarele:

AN

- Redoare matinala > 1 h

- VSH >50mm/ 1 h

- PCR > 5 x valoarea normala (cantitativ)

7. Eroziuni evidentiate radiologic (cu dovada existentei acestora)

8. Lipsa de raspuns la IcsDMARD ca doze si duratd conform precizarilor din protocol

9. Absenta contraindicatiilor recunoscute la terapia biologicd/terapia sintetica tintita

10. VAS, screeninguri si analize de laborator conform Fisei de Initiere obligatorii din RRBR (pentru
ambele forme; element de audit/control date Tn format electronic)

11. Fisa pacient introdusa obligatoriu in RRBR (Registrul Roman de Boli Reumatice).

NOTA: Screeningul pentru tuberculozi si hepatite virale este necesar inainte de orice initiere a terapiei biologice sau
sintetice tintite (tsDMARDSs)

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului



B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT

1. Contraindicatiile recunoscute la terapia biologicd/terapia sintetica tintitd, conform protocolului
terapeutic.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Raspuns terapeutic DAS28 conform protocolului (se continua terapia)
2. Lipsa de raspuns terapeutic DAS28 conform protocolului (se face switch)
3. Reactie adversa raportata in Fisa de Reactie Adversa din RRBR si ANMDM (se face switch)
4. Respecta criteriile de reperfuzie conform protocolului (doar pentru Rituximabum)
5. Terapie combinatd cu csDMARD/monoterapie biologica sau terapia sintetica tintita, justificata,

cu precizdrile din protocol

[®)

. Fisa pacient introdusa obligatoriu in RRBR.

D. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Reactie adversa severa

2. Contraindicatiile recunoscute la terapia biologica/terapia sintetica tintita, conform protocolului.

Subsemnatul, dr............ccoiiiieeeee e TASPUNA. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursd fata de

care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L034K Anexa 5

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC PENTRU BOALA CRONICA INFLAMATORIE
INTESTINALA — AGENTI BIOLOGICI

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt et e et

exe/cm: [ | [Tl T[] T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1)..................ocooviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvviiiiiiiiiiiieanenn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ IpAa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO34K

INDICATII: boala cronica inflamatorie intestinald (BII) cuprinde B. Crohn (BC), colita ulcerativa (CU) si colita in curs de
clasificare (Colita nedeterminatd).

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT

I.
a.

II.

CRITERII DE DIAGNOSTIC
Pentru diagnosticul de boala Crohn este necesara existenta:

1. criteriilor clinice (numarul scaunelor/24 h, sensibilitate abdominala, scadere din greutate,
febra, tahicardie) — inclusiv calcularea unui scor de activitate cum ar fi CDAI sau Bradshaw

2. criterii biologice (VSH, PCR, calprotectina, lactoferina, anemie, hipoalbuminemie)

3. criterii endoscopice (VCE): (afte, ulcere serpigionoase, aspect de piatrd de pavaj, afectarea
lumenului)

4. criterii histologice (cand este posibild biopsia) (inflamatie trasmurala, granulom inflamator).

Pentru diagnosticul de colita ulcerativa:

1. sindrom diareic, rectoragii, tahicardie, sensibilitate abdominala, febra

2. probe inflamatorii (VSH, leucocitoza, PCR; calprotectina, anemie)

3. endoscopic sunt prezente partial sau in totalitate: disparitia desenului vascular, friabilitate,
eroziuni, ulcere, sdngerari spontane

4. histologic se constata infiltrat inflamator in lamina proprie, abcese criptice.

Colita ulceroasa fulminanta si colita in curs de clasificare se prezinta cu leziuni extinse (colita

stanga extinsa, pancolitd) si cu toate criteriile de diagnostic amintite foarte alterate (mai mult de

10 scaune cu sange, febra, VSH, PCR, calprotectina la valori ridicate etc).

CRITERII GENERALE (de indeplinit cumulativ 1,2,3,4,6 pentru colita ulcerativa si 1,2,3,4,5,6
pentru boala Crohn):

Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de bolnav

Excluderea altor cauze de colitd (infectioasa, cu atentie la C. difficile, cu CMV, de iradiere,

ischemica, diverticulara, medicamentoasa)

Screening infectios a fost efectuat si permite initierea tratamentului biologic

NOTA: pentru infectiile sistemice semnificative (HIV; VHB; VHC, TBC), tratamentul anti-TNF a se va initia numai
dupa obtinerea avizului favorabil al specialistului pneumolog (in cazul TB). Infectia cu VHC nu este o
contraindicatie, dar pacientul trebuie monitorizat; infectia cu VHB este o contraindicatie relativa,; daca tratamentul
cu anti-TNF este necesar, acesta trebuie precedat de initierea tratamentului antiviral cu analogi

nucleozidici/nucleotidici, iar pacientul trebuie monitorizat adecvat.

Screeningul pentru neoplazii, afectiuni autoimune sau demielinizante a fost efectuat si permite
initierea tratamentului biologic (in functie de riscul individualizat al pacientului si de judecata
clinici a echipei medicale privind raportul risc/beneficiu al tratamentului si prognosticul

pacientului)

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului



5. Screening imagistic (RMN) pentru abcese (intraabdominale/pelvine) care ar contraindica terapia,
la pacientii cu boala Crohn forma fistulizanta

6. Verificarea inexistentei contraindicatiilor pentru tratamentul biologic

7. Verificarea tuturor caracteristicilor prezentate iIn RCP-ul i aprobarea ANMDMR a
medicamentului prescris (indicatii, contraindicatii, mod de preparare si administrare, reactii

adverse, etc.).

III. INDICATIILE TRATAMENTULUI BIOLOGIC (agenti biologici si alte produse de sintezi, de ex.

infliximab - original si biosimilar cu administrare intravenoasa sau subcutand, adalimumab - original si
biosimilar, vedolizumab, ustekinumab, tofacitinib):

1. Boala Crohn:

a. Pacienti adulti, cu boala Crohn moderata sau severa, cu esec la tratamentul standard corect condus
(pentru schemele terapeutice, vezi protocolul terapeutic).

b. Boald Crohn fistulizantd, fara raspuns la tratamentul standard, in absenta abceselor (ecoendoscopie
endorectala, RMN).

c. Postoperator, la pacientii cu risc de reactivare a bolii Crohn (clinic, biologic, endoscopic).

d. Pacienti cu boald Crohn severad - (fulminantd) care nu raspund in 3 - 5 zile la tratamentul intens cu
corticoizi iv (echivalent 60 mg metilprednisolon/zi), sau la pacientii cu boald severa si minim 2 dintre
urmatoarele caracteristici: debutul sub 40 ani, markerii inflamatiei peste valorile normale, prezenta
afectdrii perianale de la debut, pacienti cu fenotip fistulizant sau stenozant). In aceste cazuri terapia
biologica singura sau in asociere cu un imunosupresor poate constitui prima linie de tratament.

e. Copiii mai mari de 6 ani, cu boala Crohn, cu raspuns inadecvat la terapia standard incluzand terapia
nutritionald, corticoterapia si/sau imunomodulatoare (Azatioprina sau 6-mercaptopurina si/sau
Metotrexat), sau care au intolerantd la aceste tratamente sau cdrora aceste tratamente le sunt
contraindicate din motive medicale, pot fi tratati cu adalimumab (forme moderate sau severe de boald)
sau cu infliximab (forme severe).

2. Colita ulcerativa

a. Colita ulcerativa activd moderatd sau severd, cu localizare stangd sau stdnga extinsd - pancolita, la
pacientii adulti, aflafi Tn esec terapeutic la terapia standard (vezi protocolul terapeutic).

b. Copii de la varsta de 6 ani, cu colitd ulcerativa activa, cu raspuns inadecvat la tratamentul standard,
inclusiv la corticosteroizi si/sau 6-mercaptopurina (6-MP) sau azatioprina sau care au intoleranta la aceste
tratamente sau cdrora aceste tratamente le sunt contraindicate din motive medicale, pot fi tratati cu
adalimumab (forme moderate sau severe de boald) sau cu infliximab (forme severe de boala).

c. Colita ulcerativd/colitd in curs de clasificare, forma acutd grava (colitd fulminantd), in cazul esecului
terapiei dupa 3 - 5 zile cu corticoizi iv (echivalent 60 mg metilprednisolon) cu dimensiunile lumenului
colonului sub 5,5 cm (eco, CT) - indicatie numai pentru infliximab.

NOTA

- Vedolizumab se poate administra la pacientii adulti cu Boala Crohn sau colitd ulcerativa, forme clinice moderat pana la
sever active, care au prezentat un raspuns inadecvat, nu au mai prezentat raspuns sau au prezentat intolerantd la
tratamentul conventional sau la un antagonist al factorului alfa de necroza tumorala (TNFa,).

- Ustekinumab se poate administra la pacientii adulti cu boala Crohn activa sau colita ulcerativa activd, forme moderate
pana la severe, care au avut un raspuns necorespunzator, au incetat sa mai raspunda sau au dezvoltat intoleranta, fie la
tratamentele conventionale, fie la medicamentele anti TNF-alfa, sau in cazul in care aceste tratamente le sunt
contraindicate din punct de vedere medical”.



- Tofacitinib se poate administra la pacientii adulfi cu colita ulcerativa activa, forma moderatd pdna la severa, care au avut
un raspuns inadecvat, au pierdut raspunsul terapeutic sau nu au tolerat, fie tratamentul conventional, fie un agent biologic.

B. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI (evaluare la 12 saptdmani de la initiere si,

ulterior, la fiecare 6 luni)

a) Raspuns terapeutic pentru boala Crohn:

1.

Remisiune clinica (disparitia simptomelor clinice), clinico-biologica (disparitia simptomelor si a
alterarilor biologice existente), endoscopicd (vindecarea mucosald), histologica (fard elemente
inflamatorii) - Fistulele se Inchid, iar scorul CDAI < 150 puncte.

Réaspuns partial - ameliorare clinico-biologica (ameliorarea simptomelor, reducerea cu 50% a
valorilor probelor biologice fatd de start), scaderea scorului CDAI cu > 100 puncte, scaderea
drenajului fistulelor cu > 50%.

Recadere - pierderea raspunsului: reaparifia simptomelor, a modificarilor biologice, endoscopice.
Valoare predictiva ridicata: cresterea calprotectinei fecale.

b) Raspuns terapeutic pentru colita ulcerativa:

1.

2.

Remisiune clinica - disparitia simptomelor, clinico-biologica (fird simptome si probe biologice
normale), endoscopica (vindecare mucosald), histologica (fara elemente inflamatorii de tip acut).
Raspuns terapeutic: ameliorare clinico-biologica, eventual endoscopica cu persistenta eritemului,
granulatiei si stergerea desenului vascular.

Reciadere - pierderea raspunsului terapeutic: reaparitia simptomelor, modificarilor biologice
(valoare predictiva calprotectina fecald), endoscopice si histologice.

Monitorizare dupa obtinerea remisiunii

Din 6 luni iIn 6 luni prin examinare clinica, biochimica, calprotectina fecala, eventual
endoscopica/RMN dacd valoarea calprotectinei este crescuta.

Recaderea sau pierderea secundara a raspunsului la tratament.

C. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

A T

Lipsa raspunsului primar

Recaderea sau pierderea secundard a raspunsului
Reactie adversa severa

Deces

Decizia medicului

Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............ccoiiiiiieee e oTASpUN. de realitatea §ioexactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreund cu toate documentele anexate (evaludri clinice si buletine de laborator sau

imagistice, consimtamantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului, formularul specific, confirmarea

inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in

formular.



Cod formular specific: L01XC24 Anexa 6

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI DARATUMUMABUM
- Mielom multiplu —

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt ettt et

exe/cm: [ | [ TPl T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ [ ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1)...................cooviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviviiiiiiiiieanenn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | []]] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XC24
INDICATII: Mielom multiplu (MM)

CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT

1.
2.

Declaratie de consimtamant pentru tratament semnata de pacient.

MM nou diagnosticat, in asociere cu lenalidomida si dexametazona — adulti care nu sunt
eligibili pentru transplant autolog de celule stem.

MM nou diagnosticat, in asociere bortezomib, talidomida si dexametazona — adulti care
sunt eligibili pentru transplant autolog de celule stem.

MM nou diagnosticat, in asociere cu bortezomib, melfalan si prednison — adulti care nu
sunt eligibili pentru transplant autolog de celule stem.

MM recidivant si refractar, in monoterapie — adulti care au fost tratati anterior cu un
inhibitor de proteazom si un agent imunomodulator §i care au inregistrat progresia bolii sub
ultimul tratament.

MM recidivant sau refractar, in asociere cu lenalidomida si dexametazona sau cu
bortezomib si dexametazona — adulti la care s-a administrat cel putin un tratament anterior.
MM recidivant si refractar, in asociere cu pomalidomida si dexametazona — adulti la care
s-a administrat cel putin un tratament anterior continand un inhibitor de proteazom si
lenalidomida si care au fost refractari la lenalidomida, sau care au primit cel putin doud terapii
anterioare care au inclus lenalidomida si un inhibitor proteazom si care au Inregistrat progresia
bolii in timpul sau dupa ultimul tratament — doar DARATUMUMABUM s.c.

MM in combinatii terapeutice conform ghidurilor ESMO si NCCN actualizate.

II. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT

1.

2
3.
4
5

Hipersensibilitate la substanta(ele) activa(e) sau la oricare dintre excipienti
Sarcina si alaptarea

Infectia activd VHB necontrolata adecvat

Varsta sub 18 ani

Pacienti cu afectiuni ereditare de intoleranta la fructoza.

ITII. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1.

2.

Evolutia sub tratament:
- favorabild
- stationara

Probele biologice permit continuarea administrarii terapiei in conditii de siguranta.

Nota: Criteriile de evaluare a eficacitatii terapeutice sunt cele elaborate de catre Grupul International de Lucru pentru
Mielom (IMWG, vezi protocolul terapeutic).

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completérii formularului



IV. CONTRAINDICATII
1. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati
2. Contraindicatii conform RCP ciclofosfamida:
e hipersensibilitate la ciclofosfamida, la oricare dintre metabolitii sdi sau la oricare dintre
excipientii enumerati
e infectii acute
e aplazie medulard sau depresie medulara anterioara tratamentului
¢ infectie a tractului urinar
e toxicitate uroteliald acuta din cauza chimioterapiei citotoxice sau din cauza radioterapiei
e obstructie a debitului urinar
e sarcind
e alaptare
e persoane asiatice cu genotip ALDH2 mutant, deoarece la acesti pacienti nu a fost stabilit un
raport pozitiv Intre beneficiu si risc
3. Contraindicatii legate de administrarea tratamentului cu bortezomib
4. Hipersensibilitate la substanta activa, bor sau la oricare dintre excipientii enumerati

5. Infiltrat pulmonar acut difuz si pericardita.

V. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

Deciziile privind intreruperea/reluarea dozei sunt la latitudinea medicului, conform protocolului

terapeutic.

Subsemnatul, dr..............oooiiiiiiiee e TaSpUNd de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreund cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de

care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L01XC18.2 Anexa 7

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI PEMBROLIZUMABUM

- melanom malign —

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt ettt et

exe/cm: [ | [ TPl T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ [ ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic' (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1).................cocoiiiiiiiiinnnn. .. DC (dupacaz) ......ocovvvvviiiiiiiiiiiiennn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!

ISe codifica obligatoriu prin codul 117 (conform clasificarii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri
de boala).



I.

SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LOIXC18.2

INDICATII: Pembrolizumab este indicat pentru tratamentul melanomului malign, la pacienti adulti, in doua situatii si la
adolescenti cu varsta de 12 ani si peste intr-o situatie:

Indicatia 1- monoterapie pentru tratamentul adultilor si adolescentilor cu varsta de 12 ani si peste, cu melanom avansat (
nerezecabil si metastatic)

Indicatia 2 - monoterapie pentru tratamentul adjuvant al pacientilor adulti cu melanom stadiul III si extindere la nivelul
ganglionilor limfatici, la care s-a efectuat rezectie completa.

CRITERII DE INCLUDERE iIN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtamant pentru tratament semnata de bolnav sau de parintele legal/tutore

e Pentru indicatia 1:

[\S)

. Pacienti cu varsta mai mare de 12 ani
3. Melanom avansat local si/sau regional, inoperabil, sau metastazat, confirmat histologic
4. Evaluarea extensiei bolii locale, regionale si la distantd (imagistica standard) pentru a certifica

incadrarea in stadiile avansate de boala

N

. Status de performanti ECOG 0-2" vezi observatia de mai jos)

o

Este permisa prezenta metastazelor cerebrale, cu conditia ca acestea sa fie tratate si stabile, fard
corticoterapie de intretinere mai mult de echivalentul a 10 mg prednison (ca dozi de intretinere)’
("vezi observatia de mai jos)

7. Pacienti la care a fost administrat anterior Pembrolizumab (din alte surse financiare), cu raspuns
favorabil la acest tratament (care nu au prezentat boald progresivd in urma tratamentului cu
pembrolizumab).

e Pentru indicatia 2 — (pacienti cu indicatie de tratament cu intentie adjuvanta):

[\

. Varsta mai mare de 18 ani

(98]

Melanom malign stadiul III, confirmat histologic, operat cu intentie de radicalitate (inclusiv

indepartarea chirurgicala a adenopatiilor regionale)

N

. Absenta semnelor de boala (clinic si imagistic), dupa intervengia chirurgicala, inainte de inceperea
tratamentului cu pembrolizumab

5. Status de performanta ECOG 0-2.

II. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT

1. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti

2. Sarcina si alaptare

3. Lipsa raspunsului la tratament anterior cu imunoterapie (antiPD1/antiPDLI).

4. 1In cazul urmitoarelor situatii’: metastaze active la nivelul SNC, status de performanti ECOG > 2,

infectie HIV, hepatita B sau hepatita C, boli autoimune sistemice active, boala pulmonara

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completérii formularului



5. interstitiala, antecedente de pneumonitd care a necesitat tratament sistemic cu corticosteroizi,
antecedente de hipersensibilitate severa la alti anticorpi monoclonali, pacienti carora li se

administreaza tratament imunosupresiv, pacienti cu infectii active.
Nota*: In toate aceste cazuri, dupd o evaluare atentd a riscului potential crescut, tratamentul cu pembrolizumab poate fi
utilizat la acesti pacienti daca medicul curant considerd ca beneficiile depdsesc riscurile potentiale, iar pacientul a fost

informat in detaliu.

III. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Mentinerea consimtamantului si a compliantei la tratament a pacientului
2. Statusul bolii la data evaluarii:
a) Remisiune completd
b) Remisiune partiala
c) Boala stationara
d) Beneficiu clinic
3. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta
4. Probele biologice permit continuarea administrarii terapiei in conditii de siguranta
5. Raspuns favorabil la tratament pentru pacientii la care s-a administrat anterior Pembrolizumab

(din alte surse financiare).

NOTA: -Pentru indicatia 1, pacientilor trebuie sd li se administreze Pembrolizumab pand la progresia bolii sau pand
la aparitia toxicitatii inacceptabile.
- Pentru indicatia 2 (tratament adjuvant), pembrolizumab trebuie administrat pana la recurenta bolii sau pana
la aparitia toxicitatii inacceptabile sau pentru o duratd de pind la un an.

IV.CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii (examene imagistice si clinice) in absenta beneficiului clinic.

Nota: Cazurile cu progresie imagistica, fara deteriorare simptomatica, trebuie evaluate cu
atentie, avand in vedere posibilitatea de aparitie a falsei progresii de boala, prin instalarea unui
raspuns imunitar anti-tumoral puternic. In astfel de cazuri, nu se recomandd intreruperea
tratamentului. Se va repeta evaluarea imagistica, dupa 4 - 12 saptamdani si numai daca exista o
noua crestere obiectiva a volumului tumoral sau deteriorare simptomaticd, se va avea in vedere
intreruperea tratamentului.

2. Tratamentul cu Pembrolizumab trebuie oprit definitiv in cazul reaparitiei oricarei reactii adverse
mediatd imun severa (grad 3), cat si in cazul primei aparitii a unei reactii adverse mediatd imun
ce pune viata in pericol (grad 4) — pot exista exceptii de la aceasta reguld, in functie de decizia
medicului curant, dupd informarea pacientului.

3. Tratamentul cu intentie de adjuvantd (indicatia 2) se va opri dupa 12 luni, in absenta progresiei
bolii sau a toxicitdtii inacceptabile (motive pentru care tratamentul va fi intrerupt inainte de

finalizarea celor 12 luni de tratament).



4. Decizia medicului sau a pacientului.

Subsemnatul, dr............c.oooiiiiiiiee e TaSpUNd de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnétura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursd fata de

care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: L04AX06 Anexa 8

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI POMALIDOMIDUM
- Mielom multiplu —

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UNItatea MEdiCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIT: ... ... oottt et et

exe/cm: [ | [ TPl T[]}

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1)..................ocovviiiiiinnnn. .. DC (dupacaz) ......ooovvvviviiiiiiiiieennn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ IpAa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific L044X06
INDICATII: Mielom multiplu (MM)

CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

2. Varsta> 18 ani

3. Pomalidomidum in asociere cu bortezomib si dexametazona, pentru tratamentul pacientilor
adulti cu mielom multiplu carora li s-a administrat cel putin o schemd de tratament anterioara,
inclusiv lenalidomida.

4. Pomalidomidum in asociere cu dexametazona, pentru tratamentul pacientilor adul{i cu mielom
multiplu recidivat si refractar, carora li s-au administrat cel putin doud scheme de tratament
anterioare, incluzand lenalidomidd si bortezomib, si care au prezentat progresia bolii la ultimul

tratament.

II. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT
1. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti
2. Sarcina
3. Femei aflate in perioada fertild, dacd nu sunt indeplinite toate conditiile Programului de
prevenire a sarcinii
4. Pacienti de sex masculin care nu pot urma sau respecta masurile contraceptive necesare

5. Varsta sub 18 ani.

III. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Mentinerea consimtamantului si a compliantei la tratament a pacientului
2. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta
3. Probele biologice permit continuarea administrarii terapiei in conditii de siguranta:
- numirul de neutrofile trebuie si fie la> 1 x 10°/1

- numarul de trombocite trebuie si fie > 50 x 10%/1

Nota: Criteriile de evaluare a eficacitatii terapeutice sunt cele elaborate de catre Grupul International de Lucru pentru
Mielom (IMWG, vezi protocolul terapeutic).

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului



IV.CRITERII DE iNTRERUPERE A TRATAMENTULUI

Deciziile privind intreruperea/reluarea dozei sunt la latitudinea medicului, conform versiunii actuale a

rezumatului caracteristicilor produsului (RCP), vezi protocolul terapeutic.

Subsemnatul, dr..............oooiiiiiiiiiee e TaSpUNd de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnétura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreund cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de

care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: LO1XC37 Anexa 9

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI POLATUZUMAB VEDOTIN

- limfom difuz cu celula mare B —

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt et e et

exe/cm: [ | [Tl T[] T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ ] ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dinitiere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1)..................ooooviiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......oovvvvviiiiiiiiiiieannn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | [ ][] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ IpAa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LOIXC37
INDICATII:

I.

e Polatuzumab Vedotin, In asociere cu rituximab, ciclofosfamida, doxorubicind si prednison (R-CHP) este indicat
pentru tratamentul pacientilor adulti cu limfom difuz cu celuld mare B (DLBCL), netratat anterior.

e Polatuzumab Vedotin, in asociere cu bendamustina si rituximab, este indicat pentru tratamentul pacientilor adulti cu
limfom difuz cu celuld mare B (DLBCL) recidivat/refractar, care nu sunt candidati pentru transplantul de celule
stem hematopoietice.

CRITERII DE INCLUDERE iIN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de bolnav

2. Pacienti adulti cu limfom difuz cu celuld mare B (DLBCL) netratat anterior
3. Pacienti adulti cu limfom difuz cu celuld mare B (DLBCL) cu boala recidivata sau refractara,

dupa administrarea a cel putin unui regim anterior de chimioterapie sistemica.

II. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT

1.
2.
3.

Hipersensibilitate la substanta activa sau la excipientii din compozitia produsului

Infectii active grave

Polatuzumab Vedotin nu este recomandat in timpul sarcinii si la femeile aflate in perioada fertila,
care nu folosesc metode contraceptive decat daca beneficiul potential pentru mama depaseste riscul
potential pentru fat

Insuficientd hepatica severa (bilirubinemie > 3,0 mg/dl) (conform RCP bendamustind)

Supresie severa a maduvei osoase si modificari severe ale hemoleucogramei (scadere a valorilor
leucocitelor si/sau trombocitelor la < 3000/ul sau, respectiv, la < 75000/ul) (conform RCP

bendamustina).

ITI. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1. Mentinerea consimtdmantului si a compliantei la tratament a pacientului
2. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta

3. Probele biologice permit continuarea administrarii terapiei in conditii de siguranta.

IV.CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia bolii sub tratament sau pierderea beneficiului clinic

2. Toxicitate inacceptabila

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului



3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr............c.oooiiiiiiie e TaSpUNd de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de

care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: RO7AX30 Anexa 10

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI LUMACAFTOR+IVACAFTOR

- fibrozd chisticd —

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt ettt et

exe/cm: [ | [ TPl T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ [ ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1)...................cooviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviviiiiiiiiieanenn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | []]] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific RO7AX30

INDICATII: Lumacaftor/Ivacaftor este indicat pentru tratamentul pacientilor cu fibroza chistica (FC), cu varsta de 2 ani si
peste, cu genotip homozigot pentru mutatia F508del la nivelul genei CFTR.

CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtamant informat: tratamentul va fi inceput numai dupa ce pacientii sau

parintii, respectiv tutorii legali ai acestora au semnat consimtdmantul informat privind administrarea
medicamentului, acceptarea criteriilor de includere, de excludere si de oprire a tratamentului, precum
si acceptul de a se prezenta periodic la evaludrile recomandate

2. Pacienti diagnosticati cu fibroza chistica avand genotip homozigot pentru mutatia F508 prin test
genetic

3. Testul sudorii la inceperea tratamentului (nu este obligatoriu)

4. Varsta de 2 ani si peste.

II. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT
1. Varsta sub 2 ani
2. Pacienti cu fibroza chistica si genotip heterozigot F508
3. Refuzul semnarii consimtdmantului informat privind administrarea medicamentului, a criteriilor
de includere, excludere, respectiv de oprire a tratamentului, precum si acceptul de a se prezenta
periodic la evaluarile recomandate
4. Pacientii cu intolerantd la galactozd, cu deficit total de lactazd sau cei cu sindrom de

malabsorbtie la glucoza-galactoza (pentru componenta de ivacaftor).

II1. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Mentinerea consimtdmantului si a compliantei la tratament a pacientului
2. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta

3. Probele biologice permit continuarea administrarii terapiei in conditii de siguranta.

IV.CRITERII DE OPRIRE A TRATAMENTULUI

1. Efecte adverse respiratorii severe (bronhospasm, dispnee, scdderea marcata a FEV1 fatd de
valoarea initiald)

2. Pacient necompliant la evaludrile periodice

3. Renuntarea la tratament din partea pacientului

4. Intreruperea din cauza reactiilor adverse (altele decat cele respiratorii)

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completérii formularului



5. Cresteri semnificative ale transaminazelor (de exemplu, pacientii cu ALT sau AST ce cresc de
mai mult de 5 ori peste limita superioara a normalului [LSN] sau ALT ori AST ce cresc de mai mult
de 3 ori peste LSN si sunt asociate cu bilirubina ce creste de mai mult de 2 ori peste LSN). In
aceste cazuri administrarea dozelor trebuie intreruptd pana la normalizarea valorilor paraclinice
observate. Ulterior va fi evaluat raportul intre beneficiile expectate si riscurile posibile ale reludrii

tratamentului si se vor lua decizii conforme cu acest raport risc/beneficiu.

Subsemnatul, dr............ccoiiiiieeeeeee e TaSPUNA. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de

care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.



Cod formular specific: LO1FX09 Anexa 11

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI MOGAMULIZUMAB
- micozis fungoid (MF) sau sindrom Sézary (SS) —

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
1.UnItatea MediCala: . ... o

2. CAS/nr.contract: ................ Lo

3.Cod parafimedic: | | [ | | [ |

4.Nume $i Prenume PACIEIIT: ... ... oottt ettt et

exe/cm: [ | [T TPl 1 T[]

SFO/RC: [ | [ | | | [imdata: | [ | [ [ ] ]]]

6.S-a completat “Sectiunea II- date medicale* din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.Incadrare medicament recomandat in Listi:

|:|boala cronica (sublista C sectiunea C1), cod G: D:D

DPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: |:|:|:|:|, cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boald) dupicaz: [ [ [ ]

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): |:|:|:|

9. DCI recomandat: 1)...................cooviiiiiiinnnn... DC (dupacaz) ......ocovvvvviviiiiiiiiieanenn,

10.*Perioada de administrare a tratamentului: |:| 3 luni |:|6 luni |:|12 luni,

dela: | | | [ | []]] HNEEEEEE

11. Data intreruperii tratamentului: | | | [ [ | | [ |

12. Pacientul a semnat declaratia pe propria raspundere conform modelului prevazut in Ordin:

[ Ipa [ |NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!



SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1FX09

INDICATII: Mogamulizumab (face obiectul unui contract cost volum) este indicat pentru tratamentul pacientilor adulti
cu micozis fungoid (MF) sau sindrom Sézary (SS) carora li s-a administrat anterior cel putin o terapie sistemica.

CRITERII DE INCLUDERE iIN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de bolnav;

2. Pacienti adulti cu micozis fungoid (MF) sau sindrom Sézary (SS) carora li s-a administrat
anterior cel putin o terapie sistemica

3. Pacientii cu MF sau SS in stadiul IB-IVB3 confirmate histologic, recidivate sau refractare

4. Status de performantda ECOG (Eastern Cooperative Oncology Group) 1 sau 0 si functie
hematologica, hepatica si renala adecvata

5. Pacientii trebuie testati pentru depistarea infectiei cu virusul hepatitei B inainte de instituirea

tratamentului cu mogamulizumab.

II. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT
1. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti
2. Transformarea celulelor mari (large cell transformation, LCT)
3. Status de performanta ECOG >1
4. Metastaze la nivelul sistemului nervos central, boli autoimune active, afectiune intercurentd

necontrolatd semnificativa clinic si istoric de transplant alogen.

II1I. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei In conditii de siguranta

2. Probele biologice permit continuarea administrarii terapiei in conditii de siguranta.

IV.CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia bolii
Eruptii cutanate care pune viata pacientului in pericol (de gradul 4)
Sindrom Stevens-Johnson (SSJ) sau necroliza epidermica toxica (NET)

Toxicitate inacceptabild

A S

Reactii secundare asociate cu perfuzia care pun viata in pericol (de gradul 4).

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului



Subsemnatul, dr.............coiiiiieeeeeeee e TaSPUNA. de realitatea i exactitatea

completarii prezentului formular.

Data: | [ [ [ [ [ | | | Semnatura si parafa medicului curant

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de
laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului,
formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fatd de

care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.
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