
COD PROTOCOL DENUMIRE sublista/cod boala/cod P continuare prescriere medic familie observații

A05AA04 ACID OBETICHOLICUM C1-G6 NU Abrogat

B01AC24 TICAGRELOR C1-G3 DA

B01AE-B01AF ANTICOAGULANTE ORALE NON-ANTI VITAMINA K (NOAC) B

DA, in dozele şi pe durata recomandată în scrisoarea medicală, cu 

exceptia cazurilor de prevenire a  evenimentelor tromboembolice 

venoase la pacienţii adulţi care sunt supuşi unei intervenţii 

chirurgicale de artroplastie a şoldului sau genunchiului

B02BX08 AVATROMBOPAG C2-P6.27 NU

B06AC06 BEROTRALSTATUM C2-P6.22

DA, si initiere in baza scrisorii medicale eliberate de către Centrul de 

Expertiză de AEE

C10AX16 INCLISIRAN C1-G22 DA, in baza scrisorii medicale

D11AH05-BPOC DUPILUMABUM C1-G31H DA, in baza scrisorii medicale

D11AH05-PN DUPILUMABUM C1-G31G NU

D11AH-L04AA

DERMATITA ATOPICĂ - AGENŢI BIOLOGICI:  DUPILUMABUM**1Ω ȘI INHIBITORI DE 

JAK: BARICITINIBUM**1Ω, UPADACITINIBUM (15 mg, 30 mg)**1Ω, 

ABROCITINIBUM**1Ω C1-G31G NU

L01EL03 ZANUBRUTINIBUM C2-P3 NU

L01EX22 SELPERCATINIBUM C2-P3

DA, doar medicii desemnati,conform Normelor tehnice de realizare 

a programelor nationale de sanatate curative

L01XC28 DURVALUMABUM C2-P3 NU

L01XC38 ISATUXIMABUM C2-P3 NU

L01XE10A EVEROLIMUS C2-P3 DA, medicii de familie desemnati

L01XE21 REGORAFENIBUM
C2-P3

DA, doar medicii desemnati,conform Normelor tehnice de realizare 

a programelor nationale de sanatate curative

L01XX60 TALAZOPARIBUM C2-P3

DA, doar medicii desemnati,conform Normelor tehnice de realizare 

a programelor nationale de sanatate curative

L01XX75 TEBENTAFUSPUM C2-P3 NU

L02BB06 DAROLUTAMIDUM C2-P3

DA, doar medicii desemnati,conform Normelor tehnice de realizare 

a programelor nationale de sanatate curative

L02BX04 RELUGOLIXUM C2-P3 NU

L034K BOALĂ CRONICĂ INFLAMATORIE INTESTINALĂ

C1-G31.A

NU pentru medicatia biologica. DA (DOAR TERAPIA STANDARD LA 

INDICATIA MEDICULUI SPECIALIST)

L040M
ARTRITA PSORIAZICĂ – AGENŢI BIOLOGICI: ADALIMUMABUM**1 (ORIGINAL ŞI

BIOSIMILAR), CERTOLIZUMABUM**1, ETANERCEPTUM**1 (ORIGINAL ŞI

BIOSIMILAR), GOLIMUMABUM**1, INFLIXIMABUM**1 (ORIGINAL ŞI BIOSIMILAR),

SECUKINUMABUM**1, IXEKIZUMABUM**1, GUSELKUMABUM**1,

RISANKIZUMABUMUM**1Ω ŞI REMISIVE SINTETICE ŢINTITE (ts-DMARDs):

TOFACITINIBUM**1Ω, UPADACITINIBUM**1, APREMILASTUM**1Ω
C1-G31C NU

L041M SPONDILOARTRITA AXIALĂ, INCLUZÂND SPONDILITA ANCHILOZANTĂ ȘI

SPONDILOARTRITA AXIALĂ NONRADIOGRAFICĂ - AGENŢI BIOLOGICI:

ADALIMUMABUM**1 (ORIGINAL ŞI BIOSIMILAR), CERTOLIZUMABUM**1,

ETANERCEPTUM**1 (ORIGINAL ŞI BIOSIMILAR), GOLIMUMABUM**1,

INFLIXIMABUM**1 (ORIGINAL ŞI BIOSIMILAR), SECUKINUMABUM**1,

IXEKIZUMABUM**1Ω ȘI SINTETICI ȚINTIȚI: UPADACITINIBUM**1Ω,

TOFACITINIBUM**1Ω C1-G31D NU

L04AA58 EFGARTIGIMODUM ALFA C1-G13 NU

L04AX08 DARVADSTROCEL C2-P6.27 NU Abrogat

M05BX04 DENOSUMAB (60 mg/ml) C1-G22 NU

M05BX04 -ONCO DENOSUMAB C2-P3 NU

M05BX07 VOSORITIDUM C3 NU

M09AX10 RISDIPLAMUM C2-P6.24 NU

N03AX24 CANNABIDIOLUM C1-G11 DA, in baza scrisorii medicale

N03AX26 FENFLURAMINUM C1-G11 NU

N07XX18 VUTRISIRANUM C2-P6.5.3 NU

R03DX05-UCS URTICARIE CRONICĂ SPONTANĂ – TERAPIE BIOLOGICĂ A

DA, doar in perioadele dintre evaluari dar nu poate face evaluarea 

sau prescriptia din momentul evaluarii

R03DX11 TEZEPELUMABUM C1-G31H NU

S01EE05 TAFLUPROSTUM C1-G26 DA Abrogat

S01LA05 AFLIBERCEPTUM C1-G26 NU

S01LA09 FARICIMABUM C1-G26 NU

Nota: protocoalele terapeutice ce nu au fost actualizate prin Ordinul MS/CNAS nr.2039/2016/2025 pot fi consultate pe site-ul CNAS in documentul  ”Lista protocoalelor terapeutice noiembrie 2025”.
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”Protocol terapeutic corespunzător poziţiei nr. 395 cod (S01LA09): DCI FARICIMABUM 

 

I. Indicații (fac obiectul unui contract cost volum) 

Faricimab este indicat la pacienții adulţi cu diagnostic de: 

a) degenerescență maculară legată de vârsta- forma neovasculară/umedă  (DMLVn), exclusiv 

în scopul identificării şi raportării pacienţilor efectiv trataţi pe această indicaţie, se codifică 

la prescriere prin codul 414 (conform clasificării internaţionale a maladiilor revizia a 10-a, 

varianta 999 coduri de boală.) 

b) afectare a acuităţii vizuale determinată de edemul macular diabetic (EMD), exclusiv în 

scopul identificării şi raportării pacienţilor efectiv trataţi pe această indicaţie, se codifică la 

prescriere prin codul 417 (conform clasificării internaţionale a maladiilor revizia a 10-a, 

varianta 999 coduri de boală). 

 

II. Criterii de includere în tratament 

 Pacienții cu degenerescenţă maculară legată de vârstă (DMLV) forma neovasculară 

(umedă); 

 Pacienții cu afectarea acuităţii vizuale determinată de edemul macular diabetic 

 

III. Criterii de Excludere  

 Hipersensibilitate la substanţa activă sau la oricare dintre excipienţii medicamentului. 

 Pacienți cu infecţii oculare sau perioculare active sau suspectate.  

 Pacienți cu inflamaţie intraoculară activă. 

 

IV. Tratament 

Doze și mod de administrare 

Faricimab se administrează numai sub formă de injecţii intravitreene și numai de către un medic 

oftalmolog cu experienţă în administrarea injecţiilor intravitreene. 
 

a. Degenerescenţa maculară legată de vârstă (DMLV) forma neovasculară (umedă) 

Doza recomandată de Faricimab este de 6 mg echivalent cu 0,05 ml soluţie.  Tratamentul este 

initiat cu o injecție o dată pe lună pentru trei administrări consecutive (primele 3 doze 

administrându-se la interval de 4 săptămâni).  

La 16 și/sau 20 de săptămâni de la inițierea tratamentul, pe baza evaluării de către medic a 

rezultatelor funcţiei vizuale şi/sau modificărilor anatomice ale fiecărui pacient tratamentul este 

personalizat printr-o strategie de extindere progresivă a intervalelor dintre administrări. 

 La pacienții fără activitate a bolii, trebuie luată în considerare administrarea faricimab la 

interval de 16 săptămâni (4 luni) 

 La pacienții cu activitate a bolii, trebuie luat în considerare tratamentul la interval de 8 

săptămâni (2 luni) sau 12 săptămâni (3 luni) 



 În cazul modificării rezultatelor funcţiei vizuale şi/sau modificărilor anatomice, intervalul 

dintre administrările tratamentului se va ajusta corespunzător şi trebuie implementată o 

reducere a intervalului, dacă rezultatele vizuale şi/sau anatomice se înrăutăţesc 

 Nu au fost studiate intervalele de tratament mai scurte de 8 săptămâni între injecţii 

b. Afectare a acuităţii vizuale determinată de edemul macular diabetic (EMD)  

Doza recomandată este de 6 mg (0,05 ml soluție), administrată prin injectare intravitreană la fiecare 

4 săptămâni (lunar); pot fi necesare 3 sau mai multe injecţii lunare consecutive. 

Ulterior, tratamentul este personalizat printr-o strategie de extindere progresivă a intervalelor 

dintre administrări.  

 Pe baza evaluării de către medic a rezultatelor funcţiei vizuale şi/sau modificărilor 

anatomice ale fiecărui pacient, intervalul dintre administrări poate fi extins prin creşteri 

treptate de până la 4 săptămâni 

 În cazul modificării rezultatelor vizuale şi/sau anatomice, intervalul dintre administrările 

tratamentului se va ajusta corespunzător şi trebuie implementată o reducere a intervalului, 

dacă rezultatele vizuale şi/sau anatomice se înrăutăţesc  

 Nu au fost studiate intervalele de tratament mai scurte de 4 săptămâni și nu mai mult de 4 

luni între injecţii. 

 

Mod de administrare 

Seringa preumplută trebuie verificată vizual înainte de administrare pentru detectarea eventualelor 

particule şi modificări de culoare şi dacă acestea sunt prezente, seringa preumplută nu trebuie 

utilizată.  

Fiecare seringă preumplută se  utilizează exclusiv pentru tratamentul unui singur ochi.  Seringa 

preumplută conţine un surplus de soluţie. 

Volumul în exces trebuie eliminat înainte de injectarea dozei recomandate. Injectarea întregului 

volum al seringii preumplute poate duce la supradozaj. 

 Pentru a elimina bulele de aer din seringă împreună cu volumul în exces de medicament, se va 

împinge lent tija pistonului până când marginea inferioară a acoperișului dopului din cauciuc să se 

alinieze cu gradaţia pentru doza de 0,05 ml. Acul pentru injectare dotat cu filtru (inclus în ambalaj) 

trebuie introdus la 3,5 - 4,0 mm în spatele limbului, în cavitatea vitreeana, în direcţia centrului 

globului ocular, evitându-se meridianul orizontal. Volumul de 0,05 ml se va injecta apoi lent; 

pentru injecţiile ulterioare se va utiliza o altă zonă sclerală. 

După injectare, orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat în conformitate 

cu reglementările locale. 
 

Durata tratamentului: 

Acest medicament este indicat pentru tratamentul pe termen lung.  

 

IV.Monitorizarea tratamentului 

În perioada imediat ulterioară injectării intravitreene, pacienţii trebuie monitorizaţi adecvat  pentru 

o eventuală creştere a presiunii intraoculare. 



  

După injectarea intravitreană, pacienţii trebuie instruiţi să raporteze fără întârziere orice simptome 

sugestive de endoftalmită/inflamație oculară (de exemplu, pierdere a vederii, durere oculară, 

roşeaţă oculară, fotofobie, vedere înceţoşată). 
 

Nu este necesară monitorizarea între administrări.  
 

Monitorizarea activităţii bolii poate include examen clinic, teste funcţionale sau tehnici 

imagistice (ex. tomografie în coerenţă optică sau angiofluorografie). 

 

 

V. Criterii pentru întreruperea tratamentului 

În administrarea de tratamente intravitreene cu medicamente anti-VEGF, administrarea dozei 

trebuie întreruptă în cazul pacienților:  

- Cu dezlipiri regmatogene de retină, perforaţii maculare în stadiul 3 sau 4, ruptură de retină. 

Tratamentul nu trebuie reluat decât după remedierea adecvată a acestora. 

 Cu scăderi ale Acuităţii Vizuale Optim Corectate (AVOC) de ≥ 30 litere, comparativ cu 

ultima evaluare a acuităţii vizuale, corelate cu tratamentul.  Tratamentul nu trebuie reluat 

mai devreme de momentul programat pentru administrarea dozei următoare. 

 Cu  presiuni intraoculare de ≥ 30 mmHg. 

 Ce prezintă hemoragie subretiniană implicând centrul foveei sau dacă dimensiunea 

hemoragiei este ≥ 50% din aria leziunii totale. 

 Care sunt planificați pentru efectuarea a unei intervenţii chirurgicale intraoculare cu 28 de 

zile înainte sau în următoarele 28 de zile 

 Dacă rezultatele vizuale şi/sau anatomice indică faptul că pacientul nu obţine niciun 

beneficiu prin continuarea tratamentului, administrarea trebuie întreruptă. 

 

Omiterea sau întârzierea administrării dozelor 

În cazul omiterii sau administrării cu întârziere a unei doze, pacientul trebuie să fie reevaluat de 

medic la următoarea vizită disponibilă şi să continue administrarea în funcţie de decizia medicului. 
 

Grupe speciale de pacienți 

Nu este necesară ajustarea dozelor la varstnici, pacienti cu insuficienta renala/hepatica.  

Există doar o experienţă limitată în tratamentul pacienţilor: 

 cu DMLV, forma neovasculară (umedă) și OVR cu vârsta ≥ 85 ani 

 cu EMD cu diabet tip 1 a căror valori HbA1c sunt de peste 10% 

 cu retinopatie diabetică (RD) proliferativă cu risc crescut 

 cu hipertensiune arterială (≥ 140/90 mmHg) și boală vasculară, la care se menţin intervale 

mai scurte de 8 săptămâni între administrări (Q8W)  

 cu DMLV forma neovasculară (umedă), EMD și OVR cu infecţii sistemice active. 

 



Femeile cu potenţial fertil trebuie să utilizeze metode contraceptive eficace pe durata tratamentului 

şi timp de cel puţin 3 luni după ultima injecţie intravitreană cu faricimab. 
 

Faricimab nu trebuie utilizat pe perioada sarcinii și alăptării cu excepţia cazului în care beneficiul 

potenţial al tratamentului depăşeşte posibilul risc pentru făt. 

 

Efecte secundare 

Reacţiile adverse cel mai frecvent raportate  au fost cataracta (10%), hemoragia conjunctivală 

(7%), dezlipirea de corp vitros (4%), creşterea PIO (4%), flocoanele intravitreene (4%), durerea 

oculară (3%) și ruptura epiteliului pigmentar al retinei (doar DMLV forma neovasculară (umedă)) 

(3%). 

Cele mai grave reacţii adverse au fost uveita (0,5%), endoftalmita (0,4%), vitrita (0,4%), ruptura 

de retină (0,2%), dzlipiere regmatogenă a retinei (0,1%) şi cataracta traumatică (< 0,1%).  

 

VI. Prescriptori 

Tratamentul se iniţiază şi se continuă de către medicul din specialitatea de oftalmologie.” 

 



 

 

”Protocol terapeutic corespunzător poziţiei nr. 58, cod (B01AC24): DCI TICAGRELOR 

 

I. Indicaţii 

Ticagrelor este indicat pentru prevenirea evenimentelor aterotrombotice la pacienții adulți cu: 

- sindrom coronarian acut, tratați prin proceduri intervenționale percutane, numai după 

implantarea unei proteze endovasculare (stent) sau 

- istoric de infarct miocardic (IM), tratat prin implantarea unei proteze endovasculare (stent), 

cu risc crescut de apariție a unui eveniment aterotrombotic, în continuarea tratamentului cu 

Ticagrelor 90 mg sau alt inhibitor al receptorilor ADP sau în cursul unui an după oprirea 

tratamentului anterior cu un inhibitor al receptorilor ADP. 

 

II. Criterii de includere 

 Vârstă peste 18 ani; 

 Pacienți cu sindrom coronarian acut [angină instabilă, infarct miocardic fără 

supradenivelare de segment ST (NSTEMI) sau infarct miocardic cu supradenivelare de 

ST (STEMI)], tratați prin proceduri intervenționale percutane care s-au asociat cu 

implantarea unei proteze endovasculare (stent coronarian); 

 Pacienți cu istoric de IM, tratați prin implantarea unei proteze endovasculare (stent) de cel 

puțin un an și risc crescut de apariție a unui eveniment aterotrombotic, când este necesară 

continuarea tratamentului. 

 

III. Contraindicaţii şi precauţii de administrare 

 Hipersensibilitate la substanţa activă sau la oricare dintre excipienţi; 

 Sângerare patologică activă; 

 Antecedente de hemoragii intracraniene; 

 Insuficienţă hepatică severă; 

 Administrarea concomitentă a ticagrelor cu inhibitori puternici ai CYP3A4 (de exemplu, 

ketoconazol, claritromicină, nefozodonă, ritonavir şi atazanavir), deoarece administrarea 

concomitentă poate determina creşterea marcată a expunerii la ticagrelor. 

 

IV. Durata tratamentului 

Tratamentul inițiat cu ticagrelor comprimate de 90 mg se administrează timp de 12 luni de la 

evenimentul coronarian acut asociat cu implantarea unei proteze endovasculare, cu excepția 

cazului în care întreruperea administrării este indicată clinic. 

Tratamentul cu ticagrelor comprimate de 60 mg se administrează atunci când este necesară 

continuarea terapiei, după 12 luni, la pacienții cu istoric de IM și proteză endovasculară (stent), 

care - în urma evaluării medicului specialist - prezintă risc crescut pentru noi evenimente 

aterotrombotice (de exemplu, pacienții cu boală multivasculară, cu diabet zaharat, cu boli cronice 

de rinichi, cu mai mult de 1 IM sau cu vârsta peste 65 ani). Durata recomandata a tratamentului 

cu ticagrelor comprimate de 60 mg este de până la 3 ani 

V. Tratament 



După inițierea cu o doză unică de încărcare de 180 mg (două comprimate de 90 mg), tratamentul 

cu ticagrelor se continuă cu 90 mg de două ori pe zi, timp de 12 luni 

Doza de ticagrelor recomandată pentru continuarea tratamentului la pacienții cu istoric de IM 

peste 12 luni, tratați prin implantarea unei proteze endovasculare (stent), este de 60 mg de două 

ori pe zi. Tratamentul poate fi început, fără perioadă de întrerupere, în continuarea tratamentului 

inițial de un an cu ticagrelor  90 mg sau cu alt inhibitor al receptorilor de adenozin difosfat 

(ADP), la pacienții cu istoric de IM, cu risc crescut de apariție a unui eveniment aterotrombotic. 

De asemenea, tratamentul poate fi inițiat într-o perioadă de până la 2 ani după IM sau în cursul 

unui an după oprirea tratamentului anterior cu un inhibitor al receptorilor ADP. 

Pacienții care utilizează ticagrelor trebuie să utilizeze zilnic și acid acetilsalicilic (AAS) în doză 

mică, cu excepția cazurilor în care există contraindicații specifice ale AAS. 

Tratamentul se prescrie pentru 28 de zile, conform legislației în vigoare (o cutie conține 56 

comprimate, care asigură necesarul de tratament pentru 28 de zile). 

 

VI. Monitorizare 

Tratamentul cu ticagrelor nu necesită monitorizare de laborator. 

În vederea identificării riscului crescut de apariție a unui eveniment aterotrombotic, pacienții cu 

istoric de IM vor fi reevaluați la 12 luni de la evenimentul coronarian acut asociat cu implantarea 

unei proteze endovasculare (stent) sau în cursul unui an după oprirea tratamentului anterior cu un 

inhibitor al receptorilor ADP. 

 

VII. Prescriptori 

Inițierea tratamentului se face de către medicii in specialitatea cardiologie, chirurgie 

cardiovasculară şi chirurgie vasculară. Continuarea tratamentului se face de către medicii 

specialiști (cardiologi sau medicină internă) sau de către medicii de familie, pe baza scrisorii 

medicale eliberate de către medicii din specialitatile mai sus mentionate.” 
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”Protocol terapeutic corespunzător poziției nr. 28 cod (B01AE-B01AF): ANTICOAGULANTE 

ORALE NON-ANTI VITAMINA K (NOAC) 

 

I. Indicații: 

 

Indicație 

Medicamente din clasa 

anticoagulantelor orale non-anti 

vitamina K (NOAC), concentrație 

Codificare 

la prescriere 

Prevenirea accidentului vascular cerebral și a 

emboliei sistemice la pacienții adulți cu 

fibrilație atrială și cu unul sau mai mulți factori 

de risc.  

Apixabanum 2,5 mg si 5 mg 

Dabigatranum etexilatum 110 mg 

si 150 mg 

Edoxabanum 30 mg si 60 mg 

Rivaroxabanum 15 mg si 20 mg 

486 

Tratamentul trombozei venoase profunde 

(TVP), al emboliei pulmonare (EP), precum și 

prevenirea TVP recurente și a EP recurente.  

Apixabanum 2,5 mg si 5 mg 

Edoxabanum 30 mg si 60 mg 

Rivaroxabanum 10 mg,  15 mg si 

20 mg 

490 

Prevenirea evenimentelor tromboembolice 

venoase la pacienții adulţi care sunt supuşi unei 

intervenții chirurgicale de artroplastie a 

șoldului.  

Apixabanum 2,5 mg  

Rivaroxabanum 10 mg 

633 

Prevenția primară a evenimentelor 

tromboembolice venoase la pacienţii adulţi care 

au suferit o intervenţie chirurgicală de 

protezare completă a genunchiului.  

Apixabanum 2,5 mg  

Dabigatranum etexilatum 110 mg  

Rivaroxabanum 10 mg 

638 

Rivaroxabanum, administrat concomitent cu 

acid acetilsalicilic (AAS), este indicat pentru 

prevenirea evenimentelor aterotrombotice la 

pacienții adulți care prezintă boală 

aterosclerotică coronariană (BAC) sau boală 

arterială periferică (BAP), cu risc crescut de 

evenimente ischemice. 

Rivaroxabanum 2,5 mg 487 

 

II. Criterii de includere în tratament: 

Indicație Criterii de includere (indiferent de medicamentul 

recomandat) 

Prevenirea accidentului vascular 

cerebral şi a emboliei sistemice la 

pacienţii adulţi cu fibrilaţie atrială 

non-valvulară (FANV)  şi cu unul sau 

mai mulţi factori de risc cum sunt: 

accident vascular cerebral sau accident 

ischemic tranzitor (AIT) în 

antecedente; vârstă ≥ 75 ani; 

hipertensiune arterială; diabet zaharat; 

insuficienţă cardiacă simptomatică 

(clasa NYHA ≥ II). 

Pacienţii adulţi cu fibrilaţie atrială şi cu unul sau mai mulţi 

factori de risc, având un scor CHA2DS2-VASC ≥ 2 la 

bărbați sau ≥ 3 la femei, calculat în modul următor: 

 insuficienţa cardiacă congestivă (semne/simptome de 

insuficienţă cardiacă sau evidenţierea unei fracţii de 

ejecţie VS reduse sau cardiomiopatie hipertrofică) – 1 

punct 

 hipertensiune arterială sau pacientul este sub tratament 

antihipertensiv – 1 punct 

 vârsta ≥ 75 de ani – 2 puncte 

 diabet zaharat (glicemie „a jeun” peste 125 mg/dl sau 

peste 7 mmol/l, sau tratament cu hipoglicemiante orale 

şi/sau insulină) – 1 punct 

 antecedente de accident vascular cerebral sau accident 

ischemic tranzitor sau tromboembolism – 2 puncte 
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 istoric de boală vasculară (stenoze semnificative ale 

arterelor coronare la angiografie, antecedente de infarct 

miocardic, boală arterială periferică sau placă aortică) – 

1 punct 

 vârsta între 65 – 74 ani – 1 punct 

 sex feminin – 1 punct 

 

NOAC se administreaza și la pacienţii adulţi cu fibrilaţie 

atrială şi cu unul sau mai mulţi factori de risc, având un scor 

CHA2DS2-VASC ≥ 1 la bărbaţi sau ≥ 2 la femei, atunci 

când beneficiul este considerat mai mare decât riscul de 

către medicul practician. 

Tratamentul trombozei venoase 

profunde şi al emboliei pulmonare şi 

în prevenirea recurenţei trombozei 

venoase profunde şi a emboliei 

pulmonare la pacienţii adulţi 

Pacienţii adulţi cu: 

 tromboză venoasă profundă, pentru tratamentul în faza 

acută; 

 embolie pulmonară, pentru tratamentul în faza acută; 

 tromboză venoasă profundă, pentru prevenirea 

recurenţelor; 

 embolie pulmonară, pentru prevenirea recurenţelor. 

Prevenirea evenimentelor 

tromboembolice venoase la pacienţii 

adulţi care sunt supuşi unei intervenții 

chirurgicale de artroplastie a şoldului 

Pacienți adulți supuși unei intervenții chirurgicale de 

artroplastie a șoldului şi care nu se încadrează în vreunul 

din criteriile de excludere 

Prevenţia primară a evenimentelor 

tromboembolice venoase la pacienţii 

adulţi care au suferit o intervenţie 

chirurgicală de protezare completă a 

genunchiului 

Pacienți adulți supuși unei intervenții chirurgicale de 

artroplastie a genunchiului şi care nu se încadrează în 

vreunul din criteriile de excludere 

Prevenirea evenimentelor 

aterotrombotice la pacienții adulți care 

prezintă boală aterosclerotică 

coronariană (BAC) sau boală arterială 

periferică (BAP), cu risc crescut de 

evenimente ischemice, administrat 

concomitent cu acid acetilsalicilic 

(AAS). 

1. pacienți cu boală aterosclerotică coronariană:  

a) vârsta ≥ 65 ani; 

ȘI  

b) istoric de infarct miocardic în ultimii 20 de ani SAU 

boală arterială coronariană multivasculară 

(simptomatică sau cu istoric de angină stabilă sau 

instabilă) SAU antecedente de intervenție coronariană 

percutanată multivasculară SAU antecedente de 

“bypass” coronarian multivascular; 

SAU 

a) vârsta < 65 ani; 

ȘI 

b) ateroscleroză sau revascularizare în cel puțin doua 

teritorii vasculare (cum ar fi arterele coronare, 

cerebrovasculare sau periferice) SAU pacienți care 

prezintă cel puțin doi dintre următorii factori de risc: 

fumat, diabet zaharat tip 2, disfuncție renală cu o rată 

estimată de filtrare glomerulară (eGFR) situată în 

intervalul 15-60 ml/min, insuficiența cardiacă, accident 

vascular cerebral ischemic non-lacunar in antecedente 

(la peste o lună). 

 

2. pacienți cu boală arterială periferică: 

 antecedente de revascularizare (chirurgicala sau 

intervențională) membrele inferioare; 
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SAU 

 antecedente de amputare din cauza bolii arteriale 

periferice; 

 

SAU 

 antecedente de claudicație intermitentă cu un indice 

gleznă/braț < 0,90 și/sau stenoză arterială periferică 

semnificativă (≥50%), confirmata prin 

ultrasonografie/angiografie  

 

SAU 

 antecedente de revascularizare carotidiană 

(chirurgicală sau intervențională) sau stenoză 

asimptomatică, semnificativa (≥50%), de artera 

carotida, confirmata prin ultrasonografie/angiografie. 

 

III. Criterii de excludere / întrerupere, oprire sau modificare a tratamentului: 

 Nu se recomandă administrarea NOAC la pacienţii purtători de proteze valvulare mecanice și 

la pacienții cu stenoză mitrală moderată sau severă; 

 Nu se recomandă administrarea NOAC la pacienţii cu insuficienţă hepatică severă sau la cei 

cu afecțiune hepatică asociată cu risc de sângerare; 

 Nu se recomandă administrarea NOAC în sarcină şi alăptare; 

 Nu se recomandă administrarea NOAC la pacienţii cu clearance al creatininei < 15 ml/min 

sau la pacienţii dializaţi; 

 Nu se recomandă administrarea NOAC în caz de sângerare activă sau în caz de afecţiuni care 

reprezintă factori de risc major pentru sângerare majoră (ulcer gastroduodenal prezent sau 

recent; neoplasme cu risc crescut de sângerare; traumatisme recente cerebrale sau medulare; 

intervenţii chirurgicale recente la nivelul creierului, măduvei spinării sau oftalmologice; 

hemoragie intracraniană recentă; varice esofagiene; malformaţii arteriovenoase; anevrisme 

vasculare sau anomalii vasculare majore intramedulare sau intracerebrale); 

 Nu se recomandă administrarea NOAC la pacienţii cu sindrom antifosfolipidic; 

 Nu se recomandă administrarea concomitentă cu anticoagulante parenterale sau cu 

antivitamine K, cu excepția protocoalelor de schimbare de la un anticoagulant la altul sau în 

cazul administrării concomitente de heparină nefracționată în cursul procedurilor 

intervenţionale; 

 Administrarea NOAC trebuie întreruptă cu cel puțin 24 de ore înainte de o intervenţie 

chirurgicală electivă sau de o procedură intervențională cu risc scăzut sau moderat de 

sângerare, şi cu cel puțin 48 de ore înainte de o intervenţie chirurgicală electivă sau de o 

procedură invazivă cu risc crescut de sângerare. În aceste cazuri, tratamentul trebuie reluat cât 

mai curând posibil după intervenţie/procedură. Nu se recomandă terapia “punte” cu heparină 

(nefracționată sau cu greutate moleculară mica) după oprirea NOAC; 

 Nu se recomandă administrarea NOAC la pacienţii cu embolie pulmonară instabili 

hemodinamic sau care necesită tromboliză sau embolectomie pulmonară. 

IV. Contraindicații importante: 

 Pacienţii purtători de proteze valvulare mecanice și pacienții cu stenoză mitrală moderată sau 

severă; 

 Boală hepatică asociată cu o coagulopatie şi risc clinic relevant de sângerare (incluzând 

pacienţii cu ciroză clasele Child Pugh B şi C pentru rivaroxabanum); 

 Sarcina si alaptare; 
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 Hipersensibilitate la substanța activă sau la oricare dintre excipienții enumerați; 

 Sângerare activă, semnificativa din punct de vedere clinic, sau în caz de afecţiuni care 

reprezintă factori de risc major pentru sângerare majoră (ulcer gastroduodenal prezent sau 

recent; neoplasme cu risc crescut de sângerare; traumatisme recente cerebrale sau medulare; 

intervenţii chirurgicale recente la nivelul creierului, măduvei spinării sau oftalmologice; 

hemoragie intracraniană recentă; varice esofagiene; malformaţii arteriovenoase; anevrisme 

vasculare sau anomalii vasculare majore intramedulare sau intracerebrale). 

 

V. Tratament: doze recomandate, mod administrare, durata 

Indicatie Apixabanum Dabigatranum 

etexilatum 

Edoxabanum Rivaroxabanum 

Prevenirea 

accidentului 

vascular 

cerebral şi a 

emboliei 

sistemice la 

pacienţii adulţi 

cu fibrilaţie 

atrială şi cu unul 

sau mai mulţi 

factori de risc 

 5 mg (1 comprimat de 

5 mg) administrată oral 

de două ori pe zi 

 2,5 mg (1 comprimat 

de 2,5 mg) 

administrată oral de 

două ori pe zi la 

pacienții cu cel puțin 2 

din următoarele 

caracteristici:  

1) vârsta ≥80 de ani;  

2) greutate corporală 

sub 60 kg;  

3) creatinina serică ≥1.5 

mg/dl 

 Tratament de lungă 

durată 

 

 

 150 mg (1 capsula 

de 150 mg) 

administrată oral 

de două ori pe zi  

 110 mg (1 capsula 

de 110 mg) de 

doua ori pe zi la 

pacienți cu vârsta 

peste 80 de ani și 

cei cărora li se 

administrează 

concomitent 

verapamil 

 Tratament de lungă 

durată  

 

 60 mg (1 

comprimat de 60 

mg) administrată 

oral o dată pe zi 

 30 mg o dată pe 

zi la pacienții cu 

unul sau mai 

mulți dintre 

următorii factori: 

insuficienţă 

renală moderată 

(clearence la 

creatinina 30-49 

ml/min) sau 

severă (clearance 

la creatinină 15-

29 ml/min), 

greutate 

corporală scăzută 

≤ 60 kg, 

utilizarea 

concomitentă a 

următorilor 

inhibitori ai 

glicoproteinei P: 

ciclosporină, 

dronedaronă, 

eritromicină sau 

ketoconazol. 

 Tratament de 

lunga durata 

 20 mg (1 comprimat 

de 20 mg), 

administrată oral o 

dată pe zi 

 15 mg (1 comprimat 

de 15 mg) o dată pe 

zi la pacienţi cu 

insuficienţă renală 

moderată (clearence 

la creatinina 30-49 

ml/min) sau severă 

(clearance la 

creatinină 15-29 

ml/min) 

 Tratament de lungă 

durată 

Tratamentul 

trombozei 

venoase 

profunde (TVP) 

şi al emboliei 

pulmonare (EP) 

şi în prevenirea 

recurenţei 

trombozei 

venoase 

profunde şi a 

emboliei 

pulmonare la 

pacienţii adulti 

 10 mg (2 comprimate 

de 5 mg) administrată 

oral de două ori pe zi  

în primele 7 zile, 

urmată din ziua 8 de 5 

mg de două ori pe zi 

timp de minim 3 luni.  

 

În caz de TVP sau EP 

fără legătură cu factori 

de risc tranzitorii majori, 

TVP sau EP neprovocat 

sau TVP sau EP 

recurentă, trebuie luată în 

considerare o durată mai 

lungă a tratamentului iar 

doza trebuie scăzută 

după 6 luni la 2,5 mg (1 

-  60 mg o dată pe 

zi, după 

administrarea 

inițială de 

anticoagulante 

parenterale timp 

de cel puțin 5 

zile.  

 30 mg o dată pe 

zi la pacienții cu 

unul sau mai 

mulți dintre 

următorii factori: 

insuficienţă 

renală moderată 

(clearence la 

creatinina 30-49 

ml/min) sau 

 Pentru tratamentul 

TVP sau al EP acute, 

15 mg (1 comprimat 

de 15 mg) 

administrată oral de 

două ori pe zi în 

primele 3 săptămâni, 

urmată de 20 mg o 

dată pe zi începând 

cu ziua 22, timp de 

minim 3 luni;  

 Tratamentul de 

scurtă durată (de cel 

puţin 3 luni) este 

recomandat la 

pacienţii cu TVP sau 

EP provocată de 

factori de risc 
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comprimat de 2,5 mg) de 

două ori pe zi. 

severă (clearance 

la creatinină 15-

29 ml/min), 

greutate 

corporală scăzută 

≤ 60 kg, 

utilizarea 

concomitentă a 

următorilor 

inhibitori ai 

glicoproteinei P: 

ciclosporină, 

dronedaronă, 

eritromicină sau 

ketoconazol. 

 

Durata tratamentului 

pentru TVP sau EP, 

cat si pentru 

prevenirea TVP / EP 

recurente trebuie 

individualizată după 

evaluarea atentă a 

beneficiului 

tratamentului 

raportat la riscul 

hemoragic. 

 

tranzitori majori 

(intervenţie 

chirurgicală majoră 

sau traumă recentă);  

 La pacienţii cu TVP 

sau EP fără legătură 

cu factorii de risc 

tranzitorii majori, 

TVP sau EP 

neprovocat sau TVP 

sau EP recurentă, 

trebuie luată în 

considerare o durată 

mai lungă a 

tratamentului, iar 

doza este de 20 mg 

(1 comprimat de 20 

mg) o dată pe zi; 

 La pacienții cu risc 

mare de recidivă 

pentru TVP sau EP, 

după estimarea 

atentă a balanței față 

de riscul hemoragic, 

extinderea duratei de 

anticoagulare orală 

se poate face dincolo 

de 6 luni, doza 

recomandată în 

această situație fiind 

de 10 mg (1 

comprimat) o dată pe 

zi 

 La pacienții cu 

insuficiență renală 

moderată (clearance 

la creatinina 30-49 

ml/min) sau severă 

(clearance la 

creatinina 15-29 

ml/min) doza este de 

15 mg de două ori pe 

zi în primele 3 

săptămâni. După 

aceea, dacă riscul de 

sângerare depășește 

riscul recurenței TVP 

și a EP, trebuie luată 

în considerare 

reducerea dozei de la 

20 mg o dată pe zi la 

15 mg o dată pe zi. 

Prevenirea 

evenimentelor 

tromboembolice 

venoase la 

pacienţii adulţi 

care sunt supuşi 

unei intervenţii 

chirurgicale de 

artroplastie a 

şoldului 

2,5 mg (1 comprimat de 

2,5 mg) administrată oral 

de două ori pe zi, inițiată 

în primele 12 până la 24 

de ore de la intervenția 

chirurgicală și continuată 

timp de 32 de zile 

- - 10 mg (1 comprimat de 

10 mg) administrată 

oral o dată pe zi, iniţiată 

în primele 6 până la 10 

ore de la intervenţia 

chirurgicală şi 

continuată timp de 5 

săptămâni 

Prevenţia 

primară a 

evenimentelor 

tromboembolice 

2,5 mg (1 comprimat de 

2,5 mg) administrată oral 

de două ori pe zi, inițiată 

în primele 12 până la 24 

 220 mg o dată pe 

zi, administrată 

sub formă de 2 

capsule de 110 

- 10 mg (1 comprimat de 

10 mg) administrată 

oral o dată pe zi, iniţiată 

în primele 6 până la 10 
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venoase la 

pacienţii adulţi 

care au suferit o 

intervenţie 

chirurgicală de 

protezare 

completă a 

genunchiului 

de ore de la intervenția 

chirurgicală și continuată 

timp de 10 până la 14 de 

zile 

mg.  

 Tratamentul 

trebuie iniţiat cu o 

singură capsulă 

de 110 mg 

administrată în 

interval de 1 - 4 

ore de la 

finalizarea 

intervenţiei 

chirurgicale şi 

trebuie continuat 

cu 2 capsule o 

dată pe zi, timp de 

10 zile. 

 

ore de la intervenţia 

chirurgicală şi 

continuată timp de 2 

săptămâni 

Prevenirea 

evenimentelor 

aterotrombotice 

la pacienții 

adulți care 

prezintă boală 

aterosclerotică 

coronariană sau 

boală arterială 

periferică, cu 

risc crescut de 

evenimente 

ischemice, 

administrat 

concomitent cu 

acid 

acetilsalicilic 

(AAS) 

- - -  2,5 mg (1 comprimat 

de 2,5 mg) de două 

ori pe zi, in asocierea 

cu acid acetilsalicilic 

(aspirina) in doză 

zilnică de 75-100 mg 

 Tratament de lungă 

durată 

 

VI. Monitorizarea tratamentului: 

 La inițierea tratamentului este obligatorie măsurarea clearence-ul creatininei (exclusiv prin 

formula Cockroft-Gault). În timpul tratamentului, monitorizarea clearence-ul creatininei se 

face anual. La pacienții cu vârsta ≥ 75 ani sau la pacienții cu clearence de creatinină < 60 

ml/min, precum și ori de câte ori există o suspiciune clinică de deteriorare a funcției renale, 

monitorizarea este recomandată de 3 ori pe an. 

 Monitorizarea tratamentului se face mai des la pacienții la care riscul hemoragic (apreciat prin 

scala de risc HAS-BLED) este mai mare. 

 În timpul tratamentului se recomandă monitorizarea pacienților pentru apariția semnelor de 

sângerare şi întreruperea (temporara sau permanenta) administrării în cazul apariției de 

hemoragii moderate sau severe. 

 Nu este necesară monitorizarea parametrilor de coagulare în timpul tratamentului cu NOAC. 

În situații excepționale, în care cunoașterea expunerii la NOAC poate influența deciziile 

clinice, de exemplu în cazul supradozajului şi al intervenţiilor chirurgicale de urgenţă, testele 

specifice pentru evaluarea activitatii anticoagulante pot fi utile. 

 Administrarea de NOAC în asociere cu dublă terapie antiplachetară la pacienţi cu risc crescut 

de sângerare trebuie evaluată în raport cu beneficiul în ceea priveşte prevenirea evenimentelor 

embolice / aterotrombotice. În plus, aceşti pacienţi trebuie monitorizaţi cu atenţie în vederea 

identificării semnelor şi simptomelor de complicaţii hemoragice şi anemie, care pot apărea 

după iniţierea tratamentului. 

 La pacienții tratați cu edoxabanum pe o perioadă mai lungă de 1 an, se recomandă 

monitorizarea periodică a funcției hepatice. 
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VII. Prescriptori 

Indicație Prescriptori 

Prevenirea accidentului vascular cerebral şi a 

emboliei sistemice la pacienţii adulţi cu fibrilaţie 

atrială şi cu unul sau mai mulţi factori de risc 

medici din specialitatea cardiologie, medicină 

internă, neurologie, geriatrie, chirurgie 

vasculară, chirurgie cardiovasculară; 

continuarea tratamentului se poate face şi de 

către medicul de familie în dozele şi pe durata 

recomandată în scrisoarea medicală. 

Tratamentul trombozei venoase profunde (TVP), 

al emboliei pulmonare (EP), precum şi prevenirea 

TVP recurente şi a EP recurente 

medici din specialitatea cardiologie, medicină 

internă, geriatrie, chirurgie vasculară, chirurgie 

cardiovasculară, pneumologie, hematologie, 

oncologie; continuarea tratamentului se poate 

face şi de către medicul de familie în dozele şi 

pe durata recomandată în scrisoarea medicală. 

Prevenirea evenimentelor tromboembolice 

venoase la pacienţii adulţi care sunt supuşi unei 

intervenţii chirurgicale de artroplastie a şoldului 

sau genunchiului 

medici din specialitatea ortopedie şi 

traumatologie. 

Prevenirea evenimentelor aterotrombotice la 

pacienții adulți care prezintă boală aterosclerotica 

coronariană (BAC) sau boală arterială periferică 

(BAP), cu risc crescut de evenimente ischemice, 

administrat concomitent cu acid acetilsalicilic 

(AAS). 

medici din specialitatea cardiologie, medicină 

internă, neurologie, geriatrie, chirurgie 

vasculară, chirurgie cardiovasculară; 

continuarea tratamentului se poate face şi de 

către medicul de familie în dozele şi pe durata 

recomandată în scrisoarea medicală. 

 



”Protocol terapeutic corespunzător poziţiei nr. 378 cod (B02BX08): DCI 

AVATROMBOPAG 

 

I. Indicaţia terapeutică (face obiectul unui contract cost volum) 

Avatrombopag este indicat pentru tratamentul trombocitopeniei imune (TPI) primare cronice la 

pacienții adulți care sunt refractari la alte tratamente (de exemplu corticosteroizi, imunoglobuline). 

 

II. Criterii de includere în tratament  

Pacienţi adulţi cu TPI primară cronică care sunt refractari la alte tratamente (de exemplu corticoizi, 

imunoglobuline).  

 

III. Criterii de excludere  

Hipersensibilitate la avatrombopag sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui 

medicament.  

Pacienții cu afecțiuni ereditare rare de intoleranță la galactoză, deficit total de lactază sau sindrom 

de malabsorbție la glucoză galactoză nu trebuie să utilizeze acest medicament. 

 

IV. Tratament  

Tratamentul cu avatrombopag trebuie iniţiat şi monitorizat de către un medic cu experienţă în 

tratamentul afecţiunilor hematologice.  

 

1. Mod de administrare:  

Administrare orală.  

Avatrombopag trebuie administrat la aceeași oră din zi (de exemplu dimineața sau seara) cu 

alimente, inclusiv atunci când se administreaza doza mai puțin frecvent decât o dată pe zi. 

 

2. Doze:  

Se va utiliza cea mai mică doză de avatrombopag necesară pentru a atinge și menține un număr de 

trombocite ≥ 50 × 109/l după cum este necesar pentru a reduce riscul de sângerare. A nu se utiliza 

avatrombopag pentru normalizarea numărului de trombocite. 
 

Schema inițială de administrare a dozelor 

Doza inițială recomandată de avatrombopag este de 20 mg (1 comprimat) o dată pe zi, cu alimente. 
 

Ajustarea dozelor: 

Ajustările dozelor (vezi Tabelul 2 și Tabelul 3) se bazează pe răspunsul din punct de vedere al 

numărului de trombocite. A nu se depăși o doză zilnică de 40 mg (2 comprimate). 

 

 

 

 



Tabelul 2: Ajustările dozelor de avatrombopag la pacienții cu TPI 

Număr de trombocite (× 109/l)  Ajustarea dozelor sau măsuri 

< 50 după cel puțin 2 săptămâni de 

tratament cu avatrombopag 

 Se crește cu un nivel al dozei conform Tabelului 3. 

 Se așteaptă 2 săptămâni pentru a evalua efectele acestei scheme de 

administrare și ale oricăror ajustări ulterioare ale dozelor. 

> 150 și ≤ 250 

 Se scade cu un nivel al dozei conform Tabelului 3. 

 Se așteaptă 2 săptămâni pentru a evalua efectele acestei scheme de 

administrare și ale oricăror ajustări ulterioare ale dozelor. 

> 250 

 Se oprește administrarea avatrombopag. 

 Se crește monitorizarea trombocitelor la o frecvență de două ori pe 

săptămână. 

 Atunci când numărul de trombocite este mai mic de 100 × 109/l, se 

scade cu un nivel al dozei conform Tabelului 3 și se reinițiază 

tratamentul. 

< 50 după 4 săptămâni de administrare 

de avatrombopag 40 mg o dată pe zi 
 Se oprește administrarea avatrombopag. 

> 250 după 2 săptămâni de administrare 

de avatrombopag 20 mg o dată pe 

săptămână 

 Se oprește administrarea avatrombopag. 

 

Tabelul 3: Nivelurile dozelor de avatrombopag pentru titrare la pacienții cu TPI 

Doză≠ Nivel al dozei 

40 mg o dată pe zi 6 

40 mg de trei ori pe săptămână ȘI 20 mg în cele patru zile rămase ale fiecărei săptămâni 5 

20 mg o dată pe zi* 4 

20 mg de trei ori pe săptămână 3 

20 mg de două ori pe săptămână SAU 40 mg o dată pe săptămână 2 

20 mg o dată pe săptămână 1 

* Schema inițială de administrare a dozelor la toți pacienții cu excepția celor care iau inductori duali moderați sau 

puternici sau inhibitori duali moderați sau puternici ai CYP2C9 și CYP3A4/5 sau ai CYP2C9 exclusiv. 
≠ Pacienții carora li se administreaza avatrombopag mai puțin frecvent decât o dată pe zi trebuie să ia medicamentul 

în mod consecvent de la o săptămână la alta. 

 

Nivelul 3 al dozei: trei zile neconsecutive pe săptămână, de exemplu luni, miercuri și vineri 

Nivelul 2 al dozei: două zile neconsecutive pe săptămână, de exemplu luni și vineri 

Nivelul 1 al dozei: în aceeași zi în fiecare săptămână, de exemplu luni 
 

În cazul unei doze omise, pacienților trebuie sa li se administreze doza de avatrombopag omisă 

imediat ce își amintesc. Pacienții nu trebuie să ia două doze odată pentru a compensa doza omisă 

și trebuie să ia doza următoare conform schemei curente de administrare. 
 

Asociere  

Avatrombopag poate fi asociat cu  alte medicamente pentru TPI. Numărul de trombocite trebuie 

monitorizat la asocierea avatrombopag cu alte medicamente pentru tratamentul TPI primare pentru 



a evita valori ale numărului de trombocite situate în afara intervalului recomandat și a stabili dacă 

doza oricăruia dintre medicamente trebuie redusă. 

 

3. Monitorizarea tratamentului:  

După inițierea tratamentului, numărul de trombocite se evaluează cel puțin o dată pe săptămână 

până la atingerea unui număr stabil de trombocite ≥ 50 × 109/l și ≤ 150 × 109/l. Trebuie efectuată 

monitorizarea numărului de trombocite de două ori pe săptămână în primele săptămâni ale 

tratamentului la pacienții cărora li se administrează avatrombopag numai o dată sau de două ori pe 

săptămână. Trebuie efectuată, de asemenea, monitorizarea de două ori pe săptămână după 

ajustările dozelor în timpul tratamentului. 

Din cauza riscului potențial de apariție a unor valori ale numărului de trombocite peste 400 × 109/l 

în primele săptămâni de tratament, pacienții trebuie monitorizați cu atenție din punct de vedere al 

oricăror semne sau simptome de trombocitoză. După atingerea unui număr stabil de trombocite, 

trebuie determinat numărul de trombocite cel puțin lunar. După oprirea administrării 

avatrombopag, numărul de trombocite trebuie obținut săptămânal timp de cel puțin 4 săptămâni. 

V. Criterii pentru întreruperea tratamentului cu Avatrombopag 

 dacă numărul de trombocite nu crește la ≥ 50 × 109/l după 4 săptămâni de administrare a 

dozelor la doza maximă de 40 mg o dată pe zi.  

 dacă numărul de trombocite este mai mare de 250 × 109/l după 2 săptămâni de administrare 

a dozelor la doza de 20 mg o dată pe săptămână. 

 hipersensibilitate la substanţa activă sau la oricare dintre excipienţi.  

 

VI. Consideraţii speciale  

− Avatrombopag nu trebuie administrat la pacienți cu trombocitopenie imună cronică în 

încercarea de normalizare a numărului de trombocite. 

− Trebuie avut în vedere un posibil risc trombotic crescut în cazul administrării 

avatrombopag la pacienți cu factori de risc cunoscuți pentru tromboembolie, incluzând, 

fără limitare, afecțiuni protrombotice genetice (de exemplu, Factor V Leiden, 

protrombină 20210A, deficit de antitrombină sau deficit de proteină C sau S), factori de 

risc dobândiți (de exemplu, sindrom antifosfolipidic), vârsta avansată, pacienți cu perioade 

prelungite de imobilizare, patologii maligne, administrare de contraceptive și terapie de 

substituție hormonală, intervenție chirurgicală/traumă, obezitate și fumat.  

− trebuie manifestată precauție la pacienții cu polimorfisme ale CYP2C9 cu pierdere a 

funcției, întrucât acestea pot determina creșterea expunerii la avatrombopag. 

− Există informații limitate privind utilizarea avatrombopag la pacienți cu insuficiență 

hepatică severă (clasa C Child-Pugh, scor MELD > 24). Avatrombopag trebuie utilizat la 

astfel de pacienți numai dacă beneficiul anticipat depășește riscurile anticipate. 

 

VII. Prescriptori  

Tratamentul cu avatrombopag trebuie iniţiat şi monitorizat de către un medic hematolog. 



”Protocol terapeutic corespunzător poziţiei nr. 377 cod (B06AC06): DCI 

BEROTRALSTATUM 

 

I. Indicații terapeutice 
 

Berotralstat este indicat pentru prevenirea de rutină a episoadelor recurente de angioedem ereditar 

(AEE) la pacienții adulţi și adolescenți cu vârsta de 12 ani și peste. 

 

1. Definiție 
 

AEE este o boală genetică, rară, debilitantă și cu potențial letal. Este cauzat, în marea majoritate a 

cazurilor de deficiența de C1-inhibitor esterază (AEE tipul 1 și 2), o serin-protează cu rol în 

inhibarea sistemului complement și de contact. În tipul 3 de AEE valorile de C1-inhibitor esterază 

(C1-INH) sunt normale. În această formă a bolii, simptomele, identice cu cele din tipul 1 și 2, sunt 

cauzate de mutații genetice de la nivelul genei factorului de coagulare FXII, a angiopoietinei1, a 

plasminogenului, a kininogenului1, mioferlinei sau a heparansulfat3-Osulfotransferazei. În multe 

cazuri de AEE cu valori normale ale C1-INH cauza rămâne necunoscută. 

 

Clinic, AEE se manifestă prin episoade recurente de edem subcutanat dureros localizat, atacuri 

dureroase abdominale recurente și obstrucție a căilor respiratorii superioare. 

 

Atacurile cutanate sunt cele mai frecvente. De obicei disconfortul și durerea impiedică pacientul 

să-şi poate continua viaţa în ritmul dintre atacuri. Nu necesită spitalizare, dar pacienții lipsesc de 

la muncă şi şcoală, unii până la 100 de zile pe an. 

 

Atacurile abdominale se manifestă cu durere colicativă severă, greaţă, vărsături, uneori diaree şi 

deshidratare. Frecvent necesită spitalizare, iar dacă nu sunt recunoscute se soldează cu intervenţii 

chirurgicale inutile, atacul fiind asemănător abdomenului acut chirurgical. 

 

Edemul facial se complică în 30% din cazuri cu edem al căilor respiratorii superioare și risc de 

asfixiere prin edem laringian. Mortalitatea pacienților netratați cu AEE este de aproximativ 30%. 

 

Atacurile de AEE apar imprevizibil și au localizare aleatoare. Numărul atacurilor poate varia de la 

un atac pe an la 2-4 atacuri pe lună. Netratate, atacurile durează 2-8 zile. Între atacuri pacientul 

este asimptomatic. 

2. Diagnostic 
 

Diagnosticul de AEE se suspicionează pe baza anamnezei familiale, a simptomelor caracteristice 

bolii și este confirmat prin modificările specifice de laborator. 

 

Anamneza familială: este pozitivă în 75% din cazuri. În 25% din cazuri apar mutații de novo 

(spontane). 

Simptomele caracteristice bolii sunt: a) episoade recurente de angioedem fără urticarie și/sau b) 

dureri abdominale colicative asociate cu greață, vărsături și/sau diaree și/sau c) edem de căi 

respiratorii superioare. 



 

Scăderea nivelului seric de C4 și C1-INH (dozare proteică și/sau activitate) confirmă diagnosticul 

de AEE tip 1și 2. În cazuri speciale diagnosticul se stabilește prin testare genetică, cu identificarea 

mutației la nivelul genei SERPING1. 

 

În subtipurile de AEE cu valori normale de C1-INH (tipul 3) diagnosticul este stabilit prin testare 

genetică (mutații la nivelul genei factorului de coagulare FXII, a angiopoietinei1, a 

plasminogenului, a kininogenului1, a mioferlinei sau a genei HS3OST6). 

3. Tratament 

  

Tratamentul AEE presupune tratamentul de urgență, al atacurilor precum și tratamentul profilactic 

de scurtă și de lungă durată. 

Berotralstat este un inhibitor de kalikreină plasmatică care este indicat pentru prevenirea de rutină 

a episoadelor recurente de AEE (tratament curativ, profilactic de lungă durată) la pacienții adulţi 

și adolescenți cu vârsta de 12 ani și peste. 

 

II. Criterii de includere în tratament 

 

În programul de tratament cu Berotralstat pot fi incluși: 

-  pacienții adulți și adolescenți cu vârsta de 12 ani și peste, cu greutatea ≥40 kg, 

- cu diagnosticul confirmat de AEE de către Centrul de Expertiză de AEE și 

- înregistrați la Centrul de Expertiză de AEE. 

Recomadarea tratamentului cu Berotralstat se va face individualizat, luând în considerare, la 

fiecare pacient în parte, activitatea bolii, povara bolii pe calitatea vieții pacientului și controlul 

bolii cu medicația actual folosită (de urgență și/sau medicația profilactică). 

Inițierea tratamentului se va face pe baza scrisorii medicale eliberate de Centrul de Expertiză de 

Angioedem Ereditar, și va fi reînnoită anual. 

La initierea tratamentului cu Berotralstat pacientul va prezenta adeverință de la medicul de familie 

cu bolile cronice pentru care acesta este în evidență și cu tratamentele folosite pentru acestea. La 

nevoie pot fi solicitate teste de diagnostic/investigații suplimentare. 

 

În primul an de tratament acesta va fi reevaluat și reavizat de către Centrul de Expertiză de AEE, 

inițial la 3 luni după începerea tratamentului, apoi anual sau ori de căte ori este nevoie. Un control 

inadecvat al bolii va determina căutarea soluțiilor de optimizare a tratamentului, inclusiv 

schimbarea medicației profilactice de lungă durată pentru îmbunătățirea eficacității. 

 

Se recomanda consult de specialitate, după caz, pentru: 
- pacienții cu insuficiență hepatică moderată sau severă (clasa B sau C conform clasificării 

Child-Pugh) 

- pacienții cu boală renală în stadiu terminal 

- pacienții cu factori de risc independenți pentru prelungirea intervalului QT: tulburări ale 

echilibrului electrolitic, prelungirea intervalului QT preexistentă (ereditară sau dobândită) 

cunoscută, sau administrarea concomitentă a altor medicamente care prelungesc intervalul QT 

- sarcină/alăptare 

 



III. Schema terapeutică. Mod de administrare 

 

Berotralstat se prezintă sub formă de capsule. Fiecare capsulă conține Berotralstat 150 mg sub 

formă de clorhidrat. 

Doza recomandată este de 1 capsulă (150mg) pe zi – pentru pacienții adulți și adolescenți cu vârsta 

de 12 ani și peste și greutate de ≥ 40 kg. 

Berotralstat trebuie administrat cu alimente pentru a minimiza reacțiile adverse gastrointestinale. 

În cazul în care o doză a fost omisă, acesta trebuie administrată cât mai repede posibil, fără însă a 

depăși 1 doză/zi. 

 

Grupe speciale de pacienți: 

- Nu este necesară ajustarea dozei la pacienții în vârstă de peste 65 de ani (Berotrlstat nu a fost 

studiat la pacienți cu vârsta de peste 75 de ani , însă nu este de așteptat ca vârsta să afecteze 

expunerea la Berotralstat. ) 

- Nu este necesară ajustarea dozei la pacienții cu insuficiență renală ușoară sau moderată 

- Se va evita administrarea de Berostralstat la pacienții cu boală renală în stadiul terminal (nu 

sunt disponibile date clinice). Dacă este necesar tratamentul, trebuie avută în vedere 

monitorizarea atentă (risc de interval QT preungit) 

- Se va evita administrarea de Berotralstat la pacienții cu insuficiență hepatică moderată sau 

severă (clasa B sau C conform clasificării Child-Pugh) 

- Se va evita administrarea de Berotralstat la pacienții cu factori de risc independenți pentru 

prelungirea intervalului QT: tulburări ale echilibrului electrolitic, prelungirea intervalului QT 

preexistentă (ereditară sau dobândită) cunoscută, sau administrarea concomitentă a altor 

medicamente care prelungesc intervalul QT. Dacă este necesar tratamentul, trebuie avută în 

vedere monitorizarea atentă 

- Berotralstat este contraindicat la femeile aflate la vârsta fertilă care nu utilizează contraceptive 

orale! (Femeile aflate la vărsta fertilă trebuie să utilizeze contraceptive eficace în timpul 

tratamentului cu Berotralstat și cel puțin 1 lună după ultima doză) 

- Berotralstat nu este recomandat în timpul sarcinii 

- Deoarece Berotralstat este excretat în laptele matern și nu se poate exclude riscul pentru sugari 

se recomandă întreruperea tratamentului cu Berostralsat sau cea a alăptării luând ăn 

considerare beneficilu alăptării pentru copil și beneficiul tratamentului pentru femeie 

 

Berotralstat NU este indicat pentru tratamentul atacurilor de angioedem ereditar! 

Nu sunt disponibile date clinice privind administrarea de Berotralstat la pacienții cu angioedem 

ereditar cu valori normale de C1-inhibitor esterază. 

 

IV. Monitorizarea tratamentului 
Pe tot parcursul tratamentului curati/profilactic de lunga durata, pacientul trebuie să aibă la 

dispoziție medicație de urgență/de tratament al atacurilor (Icatibant, C1-INH derivat din plasmă 

sau recombinant) și acesta va fi administrat la nevoie. În caz de indisponibilitate al acestora se va 

administra plasma proaspăt congelată. 

În caz de edem de căi respiratorii superioare (laringian) pacientul necesită supraveghere medicală 

atentă într-un serviciu de urgență timp de 24 de ore datorită impredictibilității evoluției severității 

obstrucției. În cazul edemului progresiv al căilor aeriene superioare care nu răspunde la tratamentul 

specific utilizat, se va lua în considerare intubarea traheală sau traheotomia. 



 

Interacțiuni cu alte medicamente și alte forme de interacțiune: 
Berotralstatul este un substrat pentru P-gp și BCRP. Berotralstat la doza de 150 mg administrat 

1x/zi este inhibiotr moderat al CYP2D6 și al CYP3A4 și inhibitor slab al CYP2C9. Berotralstat 

nu este inhibiotr al CYP2C19. 

Inhibitori ai P-gp(glicoproteina P) și ai BCRP(proteina de rezistență la cancerul de sîn): ex 

Ciclosporina 

Expunerea la Berotralstat poate crește la administrarea concomitenta de inhibitori ai P-gp și BCRP, 

dar nu este necesară ajustarea dozei. Se recomandă monitorizarea strictă pentru depistarea de 

reacții adverse la administrare concomitentă cu inhibitori de P-gp și BCRP. 

 

Inductori ai P-gp și ai BCRP:(ex. Rifampicină, sunătoare) pot scădea concentrațiile plasmatice și 

consecutiv eficacitatea Berotralstatului. Nu se recomandă administrarea inductorilor P-gp 

împreună cu Berotralstat. 

 

Efectele Berotralstatului pe alte medicamente: 

 

Substraturi ale CYP3A4: Midazolam, Amlodipină 

- Administrarea concomitentă poate mări concentrațiile altor medicamente care sunt 

metabolizate predominant CYP3A4 (în special cele cu indice terapeutic îngust - Ciclosporină, 

Fentanyl). Pot fi necesare ajustări ale acestor medicamente 

 

Substraturi ale CYP2D6: Dextrometorfan, Desipramin 

- Administrarea concomitentă poate mări expunerea la alte medicamente care sunt substraturi 

pentru CYP2D6 (în special cele cu indice terapeutic îngust – Tioridazină, Pimozidă). Pot fi 

necesare justări ale acestor medicamente 

 

Substraturi ale CYP2C9 – Tolbutamidă 

Berotralstatul este un inhibiotr slab al CYP2C9. Nu se recomandă ajustarea dozei pentru 

administrarea concomitentă de medicamente care sunt metabolizate predominat de CYP2C9 

Nu se recomandă ajustarea dozei pentru administrarea concomitentă de desogestrel. 

 

Condiții de păstrare: 
Berotralstat nu necesită condiții speciale de păstrare. 

 

V. Criterii de excludere din tratament 

 

Nu beneficiază de tratament cu Berotralstat: 

- copii și adolescenți cu vârsta de sub 12 ani și cei cu G < 40 kg 

- pacienții cu hipersensibilitate la substanța activă sau excipienții produsului 

- femeile aflate la vârsta fertilă care nu utilizează contraceptive orale/meode de contracepție 

eficace 

- femeile însărcinate 

- femeile în perioada de alăptare 

 

! În caz de intenție de sarcină se va anunța medicul curant (cu cel putin 1 luna inainte) în vederea 



deciziei continuării/întreruperii tratamentului. 

 

VI. Prescrierea și monitorizarea tratamentului 
 

Berotralstat poate fi prescris de medicul in specialitatile alergologie, pediatrie, dermatologie, 

medicină internă  sau medicul de familie, pe baza scrisorii medicale eliberate de către Centrul de 

Expertiză de AEE. 

Inițial se va prescrie doza de Berostralstat necesară pentru 1 lună de tratament cu prelungirea 

acesteia în funcție de durata tratamentului (din 3 în 3 luni). 

O dată pe an tratamentul fiecărui pacient va fi reevaluat și reavizat de către Centrul de Expertiză 

de AEE.” 
 



”Protocol terapeutic corespunzător poziţiei nr. 379 cod (C10AX16): DCI INCLISIRAN 

 

I. Indicaţii (face obiectul unui contract cost-volum)   

Inclisiran este indicat, asociat la regimul alimentar, la: 

- Pacientii peste 18 ani cu hipercolesterolemie familială, cu risc cardiovascular inalt și foarte 

înalt, fărăboala aterosclerotică dovedită, aflați pe doza maximă tolerată de statină și ezetimib, 

care nu ating valorile țintă ale LDL- colesterolului; 

- Pacienții tineri și adulți cu diabet zaharat cu dislipidemie, cu risc cardiovascular înalt și foarte 

înalt, fără boală cardiovasculară dovedită, aflați pe doza maximă tolerată de statină și ezetimib, 

care nu ating valorile țintă ale LDL- colesterolului. 

 

DOAR în situațiile clinice în care nu există alternativă de terapia hipolipemiantă care sa aibe 

beneficii demonstrate asupra obiectivelor clinic majore de morbi-mortalitate. 

 

II. Criterii de includere: 

- Pacientii peste 18 ani cu hipercolesterolemie familala, cu risc cardiovascular inalt si foarte 

inalt, fara boala aterosclerotica dovedita, aflati pe doza maxima tolerata de statina si 

ezetimib, care nu ating valorile tinta ale LDL- colesterolului; 

- Pacientii tineri si adulti cu diabet zaharat cu dislipidemie mixta, cu risc cardiovascular inalt 

si foarte inalt, fara boala cardiovasculara dovedita, aflati pe doza maxima tolerata de statina 

si ezetimib, care nu ating valorile tinta ale LDL- colesterolului. 

- In monoterapie sau în asociere cu alte terapii hipolipemiante, la pacienții care nu tolerează 

statine sau la care administrarea unei statine este contraindicata. 
 

Diagnosticul de hipercolesterolemie familiala se va pune pe baza “Dutch Criteria for Familial 

Hypercholesterolemia”: (scor 9). 

https://www.mdcalc.com/calc/3818/dutch-criteria-familial-hypercholesterolemia-fh 
 

Diagnosticul de hipercolesterolemie primară şi dislipidemie mixtă se confirmă după excluderea 

cauzelor secundare pe baza tabloului clinic şi explorărilor paraclinice, după caz: diabet zaharat cu 

deficit sever de insulină (profilul lipidic va fi reevaluat după optimizarea controlului glicemic), 

consum de alcool, sindrom nefrotic, boală cronică de rinichi în stadii avansate, hipotiroidism, 

ciroză biliară primitivă sau alte boli hepatice colestatice, utilizarea de medicamente cu potenţial 

de inducere a unor dislipidemii secundare care se vor opri pentru excluderea lor drept cauză doar 

în măsura în care este posibil şi bilanţul lipidic va fi reevaluat. 

 

III. Doze și mod de administrare  

Doza recomandată este de 284 mg de inclisiran administrată sub formă de injecție subcutanată: 

inițial, din nou după 3 luni, apoi la fiecare 6 luni.  

https://www.mdcalc.com/calc/3818/dutch-criteria-familial-hypercholesterolemia-fh


Doze omise: dacă o doză programată este omisă cu mai puțin de 3 luni, inclisiran trebuie să fie 

administrat imediat și dozele următoare trebuie să fie administrate în continuare conform schemei 

inițiale a pacientului.  

Dacă o doză programată este omisă cu mai mult de 3 luni, trebuie începută din nou schema de 

dozare: inclisiran trebuie administrat inițial, din nou după 3 luni, apoi la fiecare 6 luni.  

Ţintele recomandate pentru LDL-colesterol sunt: 

Clase de risc cardiovascular Ţinta de LDL-colesterol 

RCV extrem < 40 mg/dl si reducerea cu ≥ 50% din valoarea pre-tratament 

RCV foarte crescut < 55 mg/dl si reducerea cu ≥ 50% din valoarea pre-tratament 

RCV crescut < 70 mg/dl si reducerea cu ≥ 50% din valoarea pre-tratament 

RCV moderat < 100 mg/dl 

RCV scăzut < 116 mg/dl 

 

IV. Mod de administrare 

Administrare subcutanată.  

Inclisiran este disponibil pentru administrare sub formă de injecție subcutanată în abdomen; alte 

locuri de administrare a injecției includ partea superioară a brațului sau coapsei. Injecțiile nu 

trebuie administrate în zone cu boală dermatologică activă sau leziuni, cum sunt arsuri solare, 

erupții cutanate tranzitorii, inflamații sau infecții ale pielii. Fiecare doză de 284 mg este 

administrată folosind o singură seringă preumplută. Fiecare seringă preumplută este exclusiv de 

unică folosință. 

 

V.  Grupe speciale de pacienți  

1. Vârstnici (cu vârsta de 65 ani și peste această vârstă).  

Nu este necesară ajustarea dozei la pacienții vârstnici. 
 

2. Insuficiență hepatica.  

Nu sunt necesare ajustări ale dozei la pacienții cu insuficiență hepatică ușoară (clasa A Child-

Pugh) sau moderată (clasa B ChildPugh). Nu sunt disponibile date la pacienții cu insuficiență 

hepatică severă (clasa C Child-Pugh). Inclisiran trebuie utilizat cu precauție la pacienții cu 

insuficiență hepatică severă.  
 

3. Insuficiență renală.  

Nu sunt necesare ajustări ale dozei la pacienții cu insuficiență renală ușoară, moderată sau severă 

sau la pacienții cu boală renală în stadiu terminal. Experiența privind inclisiran la pacienții cu 

insuficiență renală severă este limitată. Inclisiran trebuie utilizat cu precauție la acești pacienți.  
 

4. Hemodializă.  

Efectul hemodializei asupra farmacocineticii inclisiran nu a fost studiat. Având în vedere că 

inclisiran este eliminat pe cale renală, nu trebuie efectuată hemodializa timp de minimum 72 ore 

de la administrarea dozei de inclisiran. 
 

5. Fertilitatea, sarcina și alăptarea.  



Nu sunt disponibile date privind efectul inclisiran asupra fertilității umane. Datele provenite din 

utilizarea inclisiran la femeile gravide sunt inexistente sau limitate. Este de preferat să se evite 

utilizarea inclisiran în timpul sarcinii. 

Nu se cunoaşte dacă inclisiran se excretă în laptele uman. Trebuie luată decizia fie de a întrerupe 

alăptarea, fie de a întrerupe/de a se abţine de la tratamentul cu inclisiran, având în vedere beneficiul 

alăptării pentru copil şi beneficiul tratamentului pentru femeie. 
 

6. Copii și adolescenți.  

Siguranța și eficacitatea inclisiran la copii și adolescenți cu vârsta sub 18 ani nu au fost încă 

stabilite. Nu sunt disponibile date. 

 

VI. Precauţii de administrare 

Dacă apar semne sau simptome de reacţii alergice grave, trebuie întrerupt tratamentul cu inclisiran 

şi iniţiat un tratament simptomatic adecvat. 

Inclisiran trebuie utilizat cu prudenţă la pacienţii cu insuficienţă renală severă (rata de filtrare 

glomerulară < 30 ml/min/1,73 m2). 

Inclisiran trebuie utilizat cu prudenţă la pacienţii cu insuficienţă hepatică severă. 

 

VII. Întreruperea tratamentului 

Decizia de întrerupere temporară sau definitivă a tratamentului va fi luată în funcţie de indicaţii şi 

contraindicaţii de către medicul specialist care a iniţiat şi monitorizat tratamentul. 

 

VIII. Prescriptori 

Iniţierea, monitorizarea şi continuarea tratamentului se va face de către medicul diabetolog, 

cardiolog, sau internist, cu posibilitatea continuării tratamentului si de catre medicul de familie, în 

dozele şi pe durata recomandată în scrisoarea medicală.” 

 



”Protocol terapeutic corespunzător poziţiei nr. 380 cod (D11AH05-BPOC): DCI 

DUPILUMABUM 

 

I. Indicația terapeutică: Boală pulmonară obstructivă cronică (BPOC) (face obiectul unui 

contract cost-volum) 

Dupilumab este indicat la adulți ca terapie adăugată de întreținere pentru boala pulmonară 

obstructivă cronică (BPOC) necontrolată, caracterizată prin eozinofilie, în asociere cu un 

corticosteroid inhalator (CSI), un beta-2 agonist cu durată lungă de acțiune (LABA) și un 

antagonist muscarinic cu durată lungă de acțiune (LAMA) sau în asociere cu un LABA și un 

LAMA, dacă un CSI nu este adecvat. 

II. Criterii pentru includerea unui pacient în tratament 

1. Criterii de includere 

a) Pacienți diagnosticați cu boala pulmonară obstructivă cronică (BPOC) conform 

recomandărilor GOLD, cu vârsta de peste 18 ani 

b) Pacienți aflați sub tratament cu  

- o triplă asociere: un corticosteroid inhalator (CSI), un beta-2 agonist cu durată lungă de 

acțiune (LABA) și un antagonist muscarinic cu durată lungă de acțiune (LAMA)  

- sau cu o dublă asociere de un LABA și un LAMA, dacă un CSI nu este adecvat 

c) Boală necontrolată prin prezența în ultimul an a minim 2 exacerbări moderate (definite prin 

tratament cu corticosteroid sistemic sau antibiotic) sau a minim 1 exacerbare severă (definită 

prin necesitatea de spitalizare) 

d) Număr crescut de eozinofile în sângele periferic (una din): 

- ≥ 300 celule/μL la includere 

- ≥ 150 celule/μL la includere și tratamentul a minim 2 exacerbări moderate sau a unei 

exacerbări severe cu corticosteroizi sistemici în ultimul an anterior inițierii tratamentului 

cu Dupilumab 
 

2. Criterii de excludere 

a) Vârsta sub 18 ani 

b) Prezența contraindicației: Hipersensibilitate/intoleranță la dupilumab sau la unul din excipienți 

 

III. Tratament 

1. Posologie 

Doza recomandată de dupilumab este de 300 mg, administrată la interval de două săptămâni. Doza 

este fixă și nu se ajustează pe parcursul tratamentului. 

2. Durata terapiei 

Durata recomandată a tratamentului este de minimum 52 de săptămâni. Ea ar putea fi scurtată în 

cazul efectelor adverse care impun oprirea tratamentului cât și în cazul ineficienței evidente a 



medicamentului. Ulterior medicul curant va lua decizia de a continua tratamentul pe termen lung 

în cazul unui răspuns favorabil, respectiv reducerea numărului de exacerbări. Medicul curant va 

lua în considerare întreruperea administrării la pacienții  care nu au prezentat niciun răspuns după 

52 de săptămâni de tratament cu Dupilumab. 

3. Mod de administrare  

Administrare este subcutanată, putând fi folosite atât stiloul injector (pen-ul) preumplut de 

dupilumab cât și seringa preumplută de dupilumab.  

Stiloul injector poate fi folosit pentru auto-administrare de către pacient sau de o persoană care 

îngrijește pacientul din momentul în care medicul curant consideră că acest lucru este adecvat. 

Pacienților și/sau persoanelor care îngrijesc pacienții trebuie să li se asigure instruirea 

corespunzătoare privind pregătirea și administrarea dupilumab, anterior utilizării, potrivit 

punctului Instrucțiuni de utilizare de la sfârșitul prospectului.  

Dupilumab se administrează injectabil subcutanat la nivelul coapsei sau abdomenului, cu excepția 

unei zone circulare cu o rază de 5 cm situată periombilical. Dacă injecția este administrată de o 

altă persoană decât pacientul, poate fi utilizată și regiunea superioară a brațului.  

Fiecare seringă preumplută sau stilou injector (pen) preumplut este pentru o singură utilizare. 

Se recomandă utilizarea alternativă a locurilor de administrare a injecției, la fiecare injecție în 

parte.  

Dupilumab nu trebuie administrat injectabil la nivelul pielii sensibile, lezate sau care prezintă 

echimoze ori cicatrici. 

4. Doză omisă 

Dacă este omisă administrarea unei doze la interval de două săptămâni, injecția trebuie 

administrată în decurs de 7 zile de la doza omisă, apoi se reia schema terapeutică inițială a 

pacientului. Dacă doza omisă nu este administrată în decurs de 7 zile, se va administra direct 

următoarea doză conform programului inițial. 

5. Reacții adverse posibile 

Reacții de hipersensibilitate: Dacă apare o reacție de hipersensibilitate sistemică (imediată sau 

întârziată) administrarea dupilumab trebuie întreruptă imediat și trebuie inițiată terapia adecvată. 

Au fost raportate cazuri rare de reacție anafilactică, angioedem și boală a serului/reacții 

asemănătoare cu boala serului. Cazurile de reacție anafilactică și angioedem au debutat în decurs 

de câteva minute până la șapte zile după administrarea injectabilă a dupilumab. 

Alte reacții adverse frecvente pot fi: reacții la locul de administrare al injecției (includ eritem, 

edem, prurit, durere și inflamație), conjunctivită, artralgie, herpes oral, keratită ulcerativă și 

eozinofilie. 



Medicul curant trebuie să raporteze orice reacție adversă suspectată a fi produsă de terapia cu 

dupilumab prin intermediul sistemului național de raportare (https://adr.anm.ro), conform 

reglementărilor în vigoare 

6. Atenționări și precauții speciale de utilizare 

- Pacienții care prezintă infestări cu helminți preexistente trebuie tratați înainte de inițierea 

tratamentului cu dupilumab. Dacă pacienții se infestează în timpul tratamentului cu dupilumab 

și nu răspund la tratamentul antihelmintic, administrarea dupilumab trebuie întreruptă până la 

eliminarea infestării. 

- Pacienții aflați în tratament cu dupilumab pot fi imunizați cu vaccinuri cu virusuri inactivate 

sau ce conțin subunități/fragmente virale (de exemplu vaccinarea pentru gripa sezonieră cu virus 

inactivat). Vaccinurile vii și vaccinurile vii atenuate nu trebuie administrate concomitent cu 

dupilumab, întrucât siguranța și eficacitatea clinică nu au fost încă stabilite. Se recomandă ca 

imunizarea pacientului cu vaccinuri vii și vaccinuri vii atenuate să fie adusă la zi, în 

conformitate cu ghidurile în vigoare privind imunizarea, înainte de administrarea tratamentului 

cu dupilumab. 

- Dupilumab nu trebuie utilizat în timpul sarcinii, cu excepția cazului în care beneficiul potențial 

justifică riscul posibil pentru făt. Se recomanda și opinia medicului ginecolog. Nu se cunoaște 

dacă dupilumab se excretă în laptele uman sau se absoarbe sistemic după ingestie. Trebuie luată 

decizia fie de a întrerupe alăptarea, fie de a întrerupe tratamentul cu dupilumab, având în vedere 

beneficiul alăptării pentru copil și beneficiul tratamentului pentru mamă. Se recomandă și 

opinia medicului pediatru/neonatolog. 

- Administrarea corticosteroizilor pe cale sistemică, topică sau inhalatorie nu trebuie întreruptă 

brusc la inițierea tratamentului cu dupilumab. Scăderea dozei de corticosteroizi, dacă este cazul, 

trebuie efectuată progresiv și sub directa supraveghere a medicului curant. 

- Pacienții trebuie instruiți să solicite asistență medicală în cazul în care boala pulmonară 

obstructivă cronică nu este controlată sau dacă se agravează după inițierea tratamentului. 

- Intercurentele respiratorii apărute în timpul tratamentului nu necesită întreruperea administrării 

de dupilumab și trebuiesc tratate conform practicii curente vizând exacerbările. 

 

IV. Monitorizarea tratamentului cu dupilumab 

Pacientul este monitorizat la fiecare 3 luni în primul an de administrare a dupilumab prin vizite la 

medicul pneumolog cu evaluare clinică (scala MMRC pentru dispnee și chestionarul CAT), 

spirometrie post-bronhodilatator (VEMS post-bronhodilatator) și numărul de exacerbări moderate 

și severe de la inițierea tratamentului cu dupilumab. 

În cazul în care medicul curant decide continuarea tratamentului cu dupilumab după primul an de 

tratament, evaluarea va fi minimum anuală cu evaluare clinică (scala MMRC pentru dispnee, 

chestionarul CAT), spirometrie post-bronhodilatator (VEMS post-bronhodilatator) și numărul de 

exacerbări moderate și severe din ultimul an. 

https://adr.anm.ro/


Decizia de continuare a tratamentului se va lua de către medicul curant anual. 

 

V. Criterii pentru întreruperea tratamentului 

Oprirea tratamentului cu dupilumab se face prin: 

1. Decizia unilaterală a pacientului de a întrerupe tratamentul; 

2. Decizia medicală de întrerupere a tratamentului în cazul (una din următoarele): 

- intoleranței la tratament,  

- lipsei de aderență la tratament și la planul scris de acțiune privind controlul bolii  

- lipsa răspunsului la tratament (două sau mai multe exacerbări pe an, fără ameliorare clinică 

la aprecierea medicului curant) începând de la vizita de 3 luni (prima vizită de evaluare). 

Dacă se consideră un răspuns parțial la vizitele din cursul primului an, se va continua administrarea 

până la 1 an când medicul curant va decide asupra continuării sau nu a tratamentului. Evaluarea 

pentru continuarea tratamentului după primul an de tratament se va face anual, luând în considerare 

în primul rând numărul de exacerbări din anul precedent, dar și frecvența și intensitatea 

simptomelor și funcția pulmonară. 

VI. Medici prescriptori 

Medicii care pot iniția terapia cu dupilumab sunt cei din specialitatea pneumologie. Continuarea 

prescripției poate fi făcută de către medicii din specialitatea pneumologie (inclusiv din 

ambulatoriul de specialitate) sau de către medicul de familie, în baza scrisorii medicale transmisă 

de medicul pneumolog, respectând dozele și durata prevăzute în scrisoarea medicală, până la 

următoarea re-evaluare a cărei dată va fi precizată în scrisoarea medicală.” 



”Protocol terapeutic corespunzător poziţiei nr. 381 cod (D11AH05-PN): DCI 

DUPILUMABUM 

 

1. Prurigo nodularis (PN), cunoscut și sub denumirea de prurigo nodular sau de prurigo 

nodularis Hyde, este o boală inflamatorie cronică a pielii care are adesea un impact psihosocial 

imens asupra calității vieții pacienților. Afecțiunea este caracterizată prin leziuni nodulare  

pruriginoase diseminate, localizate în special pe membre bilateral. Se apreciază prevalența ca fiind 

0,072% la adulți. Deși cauza exactă și patogenia PN nu este pe deplin înțeleasă, s-a constatat că 

citokinele cu rol cheie în inflamația de tip II joacă un rol cheie în fiziopatologia PN și pruritului. 

PN este asociată cu alte afecțiuni, apreciindu-se din acest motiv că există mai multe fenotipuri. 

Astfel, în funcție de comorbiditățile prezente se discută despre asocieri dintre PN– Atopie, PN – 

Afecțiuni neuro-psihiatrice, PN – Alte afecțiuni pruriginoase și PN – Boala cardio-pulmonară. 

 

2. Scoruri si Clasificare (Anexa 1) 

a. WI-NRS (Scala Numerică pentru Cel Mai Intens Prurit) 

WI-NRS este o măsură specifică, cu o singură întrebare pentru pacient referitor la modul de 

evaluare pentru cel mai intens prurit din ultimele 24 de ore. Acesta este standardul de aur și este 

utilizat pe scară largă pentru a evalua intensitatea subiectivă a pruritului la pacienții cu PN. Are 

valori cuprinse între 0-10 și se consideră formă severă de boală o valoare mai mare sau egală cu 4.  

b. PN-IGA 

PN-IGA este o metodă clinică standardizată pentru o evaluare obiectivă a gradului de severitate al 

bolii. Scala PN-IGA este o scală cu 5 puncte, de la 0 la 4, care clasifică severitatea pe 

baza numărului de noduli. Se consideră forma moderată sau severă o valoare mai mare sau egală 

cu 3. 

c. PN-IGA Activity 

 PN-IGA Activity este o metodă clinică standardizată pentru o evaluare obiectivă a răspunsului la 

tratament. Scala PN-IGA Activity este o scală cu 5 puncte, de la 0 la 4, care clasifică severitatea 

pe baza semnelor de grataj manifestate prin excoriații sau cruste. Se consideră pacient responder 

pentru o valoare mai mică sau egală cu 2. 

d. DLQI 
Pentru evaluarea pacienților se folosesc și elemente referitoare la calitatea vieții pacientului (scorul 

DLQI - Anexa 1) și se apreciază răspunsul terapeutic.  Se consideră afecțiune severă la un scor 

mai mare sau egal cu 10. 

 

1. Diagnosticul pacientului cu PN 

Diagnosticul pacientului suferind de PN se realizează pe baza anamnezei, a diagnosticului 

diferențial, antecedentelor heredocolaterale si personale si a examenului clinic cu obiectivare prin 

scorurile menționate anterior (vezi Anexa 1). Un obiectiv important îl reprezintă diagnosticarea 

eventualelor comorbidități care se pot asocia PN. Pentru iniţierea şi monitorizarea terapeutică în 

cazul folosirii agenţilor biologici sunt necesare investigaţii pentru eventuale reacţii adverse sau 

complicaţii conform Fişei de evaluare şi monitorizare a pacientului cu PN forma moderat-severă 



aflat în tratament cu agent biologic (Anexa 3): Hemoleucogramă, VSH, Creatinină, Uree, ASAT, 

ALAT, GGT, Glicemie, Ag HBs, Ac anti-HVC, Test HIV, ATPO, TSH, FT4, IgE totale, 

Electroforeza proteinelor serice, Examen sumar urină, Radiografie pulmonară, Biopsie cutanată 

cu examen histopatologic. La inițierea terapiei biologice pacientul va prezenta adeverință de la 

medicul de familie cu bolile cronice pentru îngrijire acărora este în evidență. În cazul afecțiunilor 

care reprezinta contraindicații relative sau al pacienților la risc așa după cum reiese din protocol și 

rezumatul caracteristicilor produsului este obligatoriu consultul de specialitate. Supravegherea 

terapeutică este obligatorie pentru toți pacienții cu PN în tratament cu agent biologic. În functie de 

particularitatile medicale ale pacientului, medicului curant va solicita și alte evaluări paraclinice și 

interdisciplinare. 

 

2. Tratamentul pacientului cu PN 

Tratamentul pentru prurigo este în general nespecific și presupune pe lângă medicamente și un 

anumit mod de îngrijire a pielii.  

Terapiile topice sunt reprezentate de corticosteroizi topici sau  inhibitori de calcineurină topici 

(tacrolimus sau pimecrolimus). Acestea se adresează ca monoterapie pentru formele ușoare de 

boală sau în asociere cu terapii sistemice pentru formele moderat-severe de boală. Terapiile 

sistemice utilizate sunt corticosteroizi sistemici sau intralezionali, antihistaminice orale, 

fototerapie UVA sau nb-UVB și, în cazuri severe, medicamente imunosupresoare sau biologice. 

Terapiile imunosupresoare utilizate mai frecvent sunt ciclosporina, metotrexat, mai rar talidomidă 

inhibitorii selectivi ai recaptării serotoninei și antidepresivele triciclice, . Mai sunt citate în 

literatură ciclofosfamida,  azatioprina sau imunoglobulina intravenoasă. 

 

3. Terapiile biologice disponibile în România 

Dupilumab (face obiectul unui contract cost-volum) – este un anticorp monoclonal uman de tip 

IgG4 produs în celulele ovariene de hamster chinezesc (CHO), cu ajutatorul tehnologiei ADN 

recombinant. Realizează o acțiune duală, inhibitoare asupra semnalizarii celulare a IL-4/IL-13 

(receptorul alfa al interleukinei 4).  

 

Adulți (peste 18 ani) 
Dupilumab (face obiectul unui contract cost-volum) este indicat pentru tratamentul prurigo nodular 

forma moderată la severă la pacienții adulți care sunt candidați pentru terapie sistemică. 

Doza de dupilumab pentru pacienții adulți este de 600 mg (două injecții de 300 mg) ca doză inițială, 

urmată de administrare injectabilă subcutanată a unei doze de 300 mg, la interval de 2 săptămâni. 

Dupilumab se administrează injectabil subcutanat la nivelul coapsei sau abdomenului, cu excepția 

unei zone circulare cu o sferă de 5 cm situată periombilical. Daca injecția este administrată de o 

alta persoană, poate fi și în regiunea superioară a brațului. 

Trebuie avută în vedere întreruperea tratamentului la pacienții care nu au prezentat răspuns dupa 

24 săptămâni de tratament pentru prurigo nodular. Dupilumab poate fi utilizat în asociere sau nu 

cu corticosteroizi topici.  

Daca intreruperea tratamentului cu dupilumab devine necesară, este totuși posibil ca pacienții sa 

fie re-tratați cu succes.  

 

4. Criterii de includere/excludere in tratamentul cu agenti biologici pentru pacienții adulți 
(peste 18 ani) 

 



a. Criterii de includere in tratamentul cu agenti biologici pentru pacienții adulți (peste 18 

ani) 

 

Criterii de eligibilitate ale pacienților pentru agenți biologici: 

- pacientul suferă de prurigo nodular ( forma moderat până la severă)   

      și 

- DLQI >  10 

      și 

- pacientul sa fie un candidat eligibil pentru terapie biologică 

      și 

- eșecul, intoleranța sau contraindicația terapiei clasice sistemice dupa cum urmează: 

îndeplinirea a cel putin unul din următoarele criterii: 

 a devenit ne-responsiv la terapiile clasice sistemice (răspuns clinic nesatisfăcător) 

după cel puțin 2 luni de la inițierea tratamentului  și prezintă o îmbunătațire a scorului 

DLQI cu mai putin de 5 puncte de scorul de la inițierea tratamentului, după cel puțin  

2 luni de tratament (efectiv în ultimele 12 luni) din care menționam: 

o corticoterapie sistemica  

o ciclosporină 2 - 5 mg/kgc zilnic 

o metotrexat 15mg/săpt  

o fototerapie UVB cu banda ingusta sau PUVA terapie (minim 4 

sedințe/săptamână) 

               sau 

 a devenit intolerant sau are contraindicații sau nu se pot administra terapiile clasice 

sistemice 

               sau 

 pacientul este la risc să dezvolte toxicitate la terapiile clasice sistemice folosite (de 

exemplu depășirea dozei maxime recomandate), iar alte terapii alternative nu pot fi 

folosite 

               sau 

 au o boală cu recădere rapidă 

 

b. Criterii de excludere a pacienților din tratamentul cu agenți biologici 

 Contraindicatii absolute (se vor exclude): 

 Pacienți cu vârsta sub 18 ani cu diagnosticul de prurigo nodular 

 Pacienți cu infecții severe active precum: stare septică, abcese, tuberculoza activă, infecții 

oportuniste; 

 Antecedente de hipersensibilite la medicament, la proteine murine sau la oricare dintre 

excipienții produsului folosit; 

 Administrarea concomitentă a vaccinurilor cu germeni vii(exceptie pentru situații de 

urgență unde se solicită avizul explicit al medicului infecționist); 

 Orice alte contraindicații absolute recunoscute agenților biologici. 

 

 Contraindicatii relative: 

- Sarcina si alăptare 

- Infecții parazitare (Helminți) 

- Simptome acute de astm, stare de rău astmatic, acutizări, bronhospasm acut etc  



- Afecțiuni însoțite de eozinofilie 

- Infecție HIV sau SIDA 

- Afecțiuni maligne sau premaligne 

- PUVA-terapie peste 200 ședințe, în special când sunt urmate de terapie cu ciclosporină 

- Conjunctivita si cheratita 

- Hepatită virală cu virus B sau C 

- Afecțiuni cardiovasculare (infarct miocardic, accident vascular cerebral) 

- Orice alte contraindicații relative recunoscute agenților biologici  

 

5. Consimțământul pacientului 

Pacientul trebuie să fie informat în detaliu despre riscurile și beneficiile terapii biologice. 

Informații scrise vor fi furnizate, iar pacientul trebuie sa aibă la dispoziție timpul necesar pentru a 

lua o decizie. Pacientul va semna declaratia de consimtamânt la inițierea terapiei biologice (a se 

vedea Anexa 2). 

 

6. Evaluarea tratamentului 

Evaluarea tratamentului este realizata pentru siguranța pacientului și pentru demonstrarea 

eficacitații terapeutice. 

Se realizează la intervale fixe în cadrul unor controale medicale cu evaluarea statusului clinic și 

biologic al pacientului. Sunt esențiale pentru detectarea cât mai rapidă a apariției unor evenimente 

medicale care necesita interventia medicului. 

Eficacitatea clinica se defineste prin obtinerea unui raspuns la tratament fata de momentul inițial, 

obiectivat prin scorurile specifice.    

 

 

Ținta terapeutică se definește prin: 

a) WI-NRS ≤ 3 

 

b) PN- IGA ≤ 2 

sau 

PN-IGA Activity ≤ 2 

 

c) DLQI ≤ 5 unități 

 

Raportarea se face întotdeauna față de valorile inițiale. 

 

Întreruperea tratamentului cu un agent biologic se face atunci când la evaluarea atingerii țintei 

terapeutice (- 6 și apoi din 6 în 6 luni) nu s-a obținut ținta terapeutică. Întreruperea tratamentului 

este de asemenea indicată imediat în cazul apariției unei reacții adverse severe cu obigația 

raportării acesteia către autorități. În situațiile în care se impune întreruperea temporară a terapiei 

(deși pacientul se afla în ținta terapeutică - de ex. sarcina, interventie chirurgicală, vaccinare etc), 

tratamentul poate fi reluat după avizul medicului care a solicitat întreruperea temporară a terapiei 

biologice. 

 

Daca se intrerupe voluntar tratamentul biologic pentru o perioada de minim 12 luni, este necesară 

reluarea terapiei convenționale sistemice si doar in cazul unui pacient nonresponder (conform 



definitiei anterioare) sau care prezinta reactii adverse importante si este eligibil conform 

protocolului se poate reinitia terapia biologică. Daca intreruperea tratamentului este de data mai 

mica si pacientul este responder conform definitiei de mai sus, se poate continua terapia biologica. 

 

Calendarul evaluatorului: 

o evaluare pre-tratament 

o evaluarea siguranței terapeutice și a eficacității clinice la 3 luni 

o evaluarea siguranței terapeutice și prima evaluare pentru atingerea tintei terapeutice se face 

la 6 luni de tratament continuu de la initierea terapiei biologice. 

o monitorizarea menținerii tintei terapeutice și a sigurantei terapeutice se realizează la fiecare 

6 luni de tratament de la prima evaluare a tintei terapeutice (vezi anexa 3). 

 

1. Evaluarea de pre-tratament 

Pacientul trebuie evaluat de inițierea tratamentului cu agent biologic (evaluare pre-tratament) prin 

următoarele investigații: 

 
Severitatea bolii WI-NRS  

PN- IGA/ PN-IGA Activity  

DLQI 

Teste serologice Hemoleucogramă, VSH, Creatinină, Uree, ASAT, ALAT, GGT, Glicemie, 

Ag HBs,   Ac anti HVC, Test HIV, ATPO, TSH, FT4, IgE totale, 

Electroforeza proteinelor serice 

Urină Examen sumar urină 

Biopsie Ex. Histopatologic 

Radiologie Radiografie pulmonară 

Alte date de laborator semnificative După caz 

 

2. Evaluarea sigurantei terapeutice si a eficacitatii clinice 

Pacientul trebuie evaluat pentru siguranţa terapeutică şi eficacitatea clinică la 3 luni de la iniţierea 

terapiei cu agent biologic prin următoarele investigaţii: 

 
Severitatea bolii (reduse) WI-NRS  

PN- IGA/ PN-IGA Activity  

DLQI 

Teste serologice Hemoleucogramă, VSH, Creatinină, Uree, ASAT, ALAT, GGT, Glicemie, 

Electroforeza proteinelor serice 

Urina Examen sumar urină 

Alte date de laborator semnificative După caz 

 

3. Prima evaluare pentru atingerea țintei terapeutice - la 6 luni de tratament continuu de la 

initierea terapiei biologice  

 
Severitatea bolii (ținta terapeutică) WI-NRS  

PN- IGA/ PN-IGA Activity  

DLQI 

Teste serologice Hemoleucogramă, VSH, Creatinină, Uree, ASAT, ALAT, GGT, Glicemie, 

Electroforeza proteinelor serice 

Urina Examen sumar urină 

Alte date de laborator semnificative După caz 

 



4. Monitorizarea menținerii țintei terapeutice și a sigurantei terapeutice se realizeaza la 

fiecare 6 luni de tratament de la prima evaluare a țintei terapeutice 

 
Severitatea bolii (se raportează față 

de valoarea inițială) 

WI-NRS ≤ 3 la fiecare 6 luni 

 PN- IGA ≤ 2 

sau 

PN-IGA Activity ≤ 2 

la fiecare 6 luni 

 DLQI ≤ 5 unități la fiecare 6 luni 

Stare generală (clinica de 

simptomatologie și examen) 

Manifestari clinice (simptome și/sau semne) sugestive 

pentru: infecții, malignități etc. 

la fiecare 6 luni 

Teste serologice Hemoleucogramă, VSH, Creatinină, Uree, ASAT, 

ALAT, GGT, Glicemie, Electroforeza proteinelor serice 

la fiecare 6 luni 

 Ag HBs,   Ac anti HVC, Test HIV, ATPO, TSH, FT4, 

IgE totale 

la fiecare 12 luni 

Urina Examen sumar urină la fiecare 6 luni 

Radiologie Radiografie pulmonară la fiecare 12 luni 

Alte date de laborator semnificative După caz la fiecare 6 luni 

 

PRESCRIPTORI:  tratamentul se inițiază si se continuă de medici din specialitatea dermatologie-

venerologie. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

Anexa nr. 1 

 

SCORUL WI-NRS 

Valoare WI-NRS Interpreta 

0 Fără mâncărime 

1–3 Mâncărime ușoară (Ușor) 

4–6 Mâncărime moderată (Moderat) 

7–10 Mâncărime severă (Sever) 

 

Scala PN-IGA 

Scor  Descriere (Severitate) Criterii (Număr de Noduli) 

0 Curat Niciun nodul (0 leziuni) 

1 Aproape curat Noduli rari, aplatizați sau maximum 5 noduli palpabili 

2 Ușor Puțini noduli palpabili (6–19 noduli) 

3 Moderată Mulți noduli palpabili (20–100 noduli) 

4 Severă Noduli abundenți (peste 100 de noduli) 

Scala PN-IGA Activity  

Scor  Categorie 

(Severitate) 

Descriere (Procent de leziuni excoriate/acoperite de crustă) 

0 Curat  Nicio leziune pruriginoasă nu prezintă excoriații sau cruste (0%). 

1 Aproape curat  O proporție foarte mică de leziuni prezintă excoriații sau cruste (până la 

aproximativ 10% din totalul leziunilor). 



2 Ușor  O minoritate de leziuni prezintă excoriații sau cruste (aproximativ 11–

25% din totalul leziunilor). 

3 Moderată  Multe leziuni prezintă excoriații sau cruste (aproximativ 26–75% din 

totalul leziunilor). 

4 Severă Majoritatea leziunilor prezintă excoriații sau cruste (aproximativ 76–

100% din totalul leziunilor). 

 

SCORUL DLQI pentru adulți 

 

Scorul DLQI 

Scorul DLQI - Dermatologic Life Quality Index a fost elaborat de Prof. A. Finlay din Marea 

Britanie. Scorul DLQI poate fi utilizat pentru oricare afecțiune cutanată. 

Pacientul la cele 10 întrebări referindu-se la experiența sa din ultima săptămână. Textul 

chestionarului este următorul: 

Scorul DLQI pentru adulţi 

 

    Unitatea sanitară: Data: 

    Nume pacient: 

    Semnatura pacient:  

Diagnostic: 

Nume si parafa medic: 

    Adresa: Scor: 

 

Scopul acestui chestionar este de a măsura cât de mult v-a afectat viaţa ÎN ULTIMA 

SĂPTĂMÂNĂ problema dvs. de piele. Vă rugăm să bifaţi câte o căsuţă pentru fiecare întrebare. 

     

1. În ultima săptămână, cât de mult aţi simţit senzaţii de mâncărime, înţepături, dureri sau 

rană la nivelul pielii? 

    Foarte mult/Mult/Puţin/Deloc 

     

2. În ultima săptămână, cât aţi fost de jenat sau conştient de boală datorită pielii dvs.? 

    Foarte mult/Mult/Puţin/Deloc 

     

3. În ultima săptămână, cât de mult a interferat boala dvs. de piele cu mersul la cumpărături sau 

cu îngrijirea casei şi a grădinii? 

    Foarte mult/Mult/Puţin/Deloc         Nerelevant 

     

4. În ultima săptămână, cât de mult a influenţat problema dvs de piele alegerea hainelor cu care 

v-aţi îmbrăcat? 

    Foarte mult/Mult/Puţin/Deloc         Nerelevant 

     



5. În ultima săptămână, cât de mult v-a afectat problema dvs. de piele activităţile sociale sau 

cele de relaxare? 

    Foarte mult/Mult/Puţin/Deloc         Nerelevant 

     

6. În ultima săptămână, cât de mult v-a împiedicat pielea dvs. să practicaţi un sport? 

    Foarte mult/Mult/Puţin/Deloc         Nerelevant 

     

7. În ultima săptămână v-a împiedicat pielea dvs. la serviciu sau studiu? 

    Da/Nu         Nerelevant 

    Dacă "nu" în ultima săptămână cât de mult a fost pielea dvs. o problemă pentru serviciu sau 

studii? 

    Mult/Puţin/Deloc    

  

8. În ultima săptămână, cât de mult v-a creat pielea dvs. dificultăţi cu partenerul sau oricare 

din prietenii apropiaţi sau rude? 

    Foarte mult/Mult/Puţin/Deloc         Nerelevant 

    

9. În ultima săptămână, cât de mult v-a creat pielea dvs. dificultăţi sexuale? 

    Foarte mult/Mult/Puţin/Deloc         Nerelevant 

    

10. În ultima săptămână, cât de mult a fost o problemă tratamentul pentru afecţiunea dvs., de 

ex. pentru că v-a murdărit casa sau a durat mult timp? 

    Foarte mult/Mult/Puţin/Deloc         Nerelevant 

 

Vă rugăm să verificaţi dacă aţi răspuns la toate întrebările. Vă mulţumesc. 

©AY Finlay. GK Khan, aprilie 1992. 

 

Se vor atribui scoruri de la 0 la 3 răspunsurilor: 

 0 pentru "deloc", "nerelevant" sau lipsa răspunsului 

 1 pentru "puţin" 

 2 pentru "mult" 

 3 pentru "foarte mult" şi pentru răspunsul "Da" la întrebarea 7. 

     

Se va obţine un scor de la 0 la 30. Cu cât scorul va fi mai mare cu atât calitatea vieţii pacientului 

este mai afectată de boală. 

 

Interpretarea scorului: 

    0 -   1 = fără efect asupra calităţii vieţii pacientului 

    2 -   5 = efect scăzut asupra calităţii vieţii pacientului 

    6 - 10 = efect moderat asupra calităţii vieţii pacientului 

  11 - 20 = efect important asupra calităţii vieţii pacientului 

  21 - 30 = efect foarte important asupra calităţii vieţii pacientului. 

 

 

 

 



 

Anexa nr. 2 

Declaraţie de consimţământ pacient adult 

 

DECLARAŢIE DE CONSIMŢĂMÂNT INFORMAT 

 

 

    Subsemnatul/Subsemnata ................................................................. menţionez că mi-a fost 

explicat pe înţelesul meu diagnosticul, planul de tratament şi mi s-au comunicat informaţii cu 

privire la gravitatea bolilor, precum şi posibilele reacţii adverse sau implicaţii pe termen lung 

asupra stării de sănătate ale terapiilor administrate, inclusiv intr-o eventuala sarcina şi îmi asum 

şi însuşesc tratamentele propuse şi voi respecta indicaţiile date. 

    Am luat la cunoştinţă că, pe parcursul acestui proces, va fi asigurată confidenţialitatea deplină 

asupra datelor mele personale şi medicale, eventuala prelucrare a acestora făcându-se în mod 

anonim. Colectarea datelor solicitate va contribui atât la îmbunătăţirea îngrijirii mele medicale, cât 

şi la ameliorarea serviciilor de sănătate asigurate tuturor pacienţilor. 

    |¯| (pentru paciente) Declar pe proprie răspundere că la momentul iniţierii terapiei nu sunt 

însărcinată şi nu alăptez şi mă oblig ca în cazul în care rămân însărcinată să anunţ medicul curant 

dermato-venerolog. 

    Am înţeles informaţiile prezentate şi declar în deplină cunoştinţă de cauză că mi le însuşesc în 

totalitate, aşa cum mi-au fost explicate de domnul/doamna dr. 

.................................................................................... 

 

    Pacient: (completaţi cu MAJUSCULE)                 Medic: (completati cu majuscule) 

    NUME ...................................                                NUME................................... 

    PRENUME ............................                                PRENUME............................. 

 

    Semnătura pacient:                                                  Semnătura şi parafa medic: 

    Data: _ _/_ _/_ _ _ _ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Anexa nr. 3 

 

Fișa de evaluare și monitorizare a pacientului adult cu PN forma moderat-severă aflat în 

tratament cu agent biologic 

     

     PACIENT 

 

    Nume ................................... Prenume ....................................... 

    Data naşterii: |¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯| CNP: 

|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯|¯¯| 

 

    Adresa ................................................................................................................. 

    ............................................................................................................................. 

    ............................................................................................................................ 

    Telefon ........................... 

 

    Medic curant dermatolog: 

    Nume ................................................................... Prenume ........................................... 

    Unitatea sanitară ............................................................................................................. 

    Adresa de corespondenţă ............................................................................................... 

    Telefon: .............................. Fax .......................... E-mail ............................. 

    Parafa:                                    Semnătura: 

 

I. CO-MORBIDITĂŢI: 

Pacientul a prezentat următoarele afecţiuni (bifaţi varianta corespunzătoare la fiecare rubrică, 

iar dacă răspunsul este DA, furnizaţi detalii) 

 

 DA/NU Data diagnostic (lună/an) Tratament 

actual 

Infecţii acute    

Infecţii recidivante/persistente    

TBC - dacă nu face tratament actual, data ultimului 

tratament şi data ultimei evaluări ftiziologice 

   

HTA    

Boala ischemică coronariană/IM    

ICC    

Tromboflebită profundă    

AVC    



Epilepsie    

Astm bronşic    

BPOC    

Ulcer gastro-duodenal    

Boli hepatice    

Boli renale    

Diabet zaharat - tratament cu:    

dietă |¯| oral |¯| insulină |¯|    

Afecţiuni sanguine - descrieţi    

Reacţii (boli) alergice    

locale |¯| - generale |¯|    

Afecţiuni cutanate    

Neoplasme - descrieţi localizarea    

Spitalizări    

Intervenţii chirurgicale    

Alte boli semnificative    

 

II. DIAGNOSTIC ȘI ISTORIC PN (se va completa doar la vizita de evaluare pre-

tratament) 

Certificat de diagnostic de PN : anul _ _ _ _ luna _ _ 

Data debutului: anul _ _ _ _ luna _ _ 

La iniţierea tratamentului se va anexa şi buletinul de analiză histopatologic, în original sau 

copie, cu parafa si semnatura medicului anatomopatolog si autentificată prin semnătura şi parafa 

medicului curant dermatolog. 

 

III. TERAPII CLASICE URMATE ANTERIOR - se completează numai la vizita de 

evaluare pre-tratament, nu este necesară completare pentru continuarea terapii 

 

Medicament Doză Data           

începerii 

Data opririi Observatii (motivul intreruperii, reactii 

adverse*, ineficienta etc.) 

     



     

*) termenele de "reacții adverse" se refera la reacții adverse majore, de principiu manifestarile digestive de tip dispeptic 

nu se incadreaza la aceasta categorie și nu justifica întreruperea/modificarea terapiei decât dacă sunt de intensitate 

extremă. 

În caz de intoleranță MAJORĂ/CONFIRMATĂ (anexați documente medicale) la terapiile 

sistemice standard, furnizați detalii privitor la altă terapie actuală. 

 

IV. TERAPII CLASICE SISTEMICE ACTUALE: 

Medicament Doza 

actuală 

Din data de: Puteți confirma că pacientul folosește continuu 

această doză - DA/NU 

    

    

 

V. EVALUAREA CLINICA: 

Date: _ _/_ _/_ _ _ _ _ 

Greutate (kg): _ _ _ Talie (cm): _ _ _ 

 

 La inițierea terapiei Precedent Actual 

Scor WI-NRS    

Scor PN-IGA    

Scor PN-IGA Activity    

Scor DLQI (se vor anexa formulare semnate de pacient 

si semnate si parafate de medicul dermatolog curant) 

   

 

VI. EVALUARE PARACLINICĂ: 

Se vor anexa buletinele de analiză cu valabilitate de maxim 45 de zile, în original sau copie 

autentificată prin semnătura şi parafa medicului curant dermatolog 

Se vor insera rezultatele de laborator corespunzătoare etapei de evaluare conform Protocolului. 

 

Analiza Data Rezultat Valori normale 

VSH (la o oră)    

Hemograma:    

Hb    

Hematocrit    



Număr hematii    

Număr leucocite    

Număr neutrofile    

Număr bazofile    

Număr eozinofile    

Număr monocite    

Număr limfocite    

Număr trombocite    

Altele modificate    

Creatinină    

Uree    

Electroforeza proteinelor serice    

Glicemie    

TGO (ASAT)    

TGP (ALAT)    

GGT    

ATPO    

FT4    

TSH    

IgE totale    

Ag HBs    

Ac anti-HVC    

Test HIV    

Sumar de urină    

Radiografie pulmonară    

Alte date de laborator semnificative    



 

VII. TRATAMENTUL BIOLOGIC:  
INIȚIERE | ¯|   CONTINUARE | ¯|    

 

Medicament (denumire comercială)..................................... (DCI) ........................................ 

 Interval Data Doza Mod de administrare 

1 Vizita inițială              zz/ll/a   

2 Vizita de evaluare              zz/ll/a   

 

VIII. REACȚII ADVERSE (RA) legat de terapia PN (descriere a RA aparute de la completarea 

ultimei fișe de evaluare; prin RA se intelege fiecare eveniment medical semnificativ, indiferent de 

relația de cauzalitate fata de boală sau tratamentul administrat, vor fi precizate cel putin: 

diagnosticul, descrierea pe scurt a RA, data apariției/rezolvarii, tratamentul aplicat): 

    ..................................................................................................................................... 

IX. COMPLIANȚA LA TRATAMENT: 

Buna | ¯|             Necorespunzătoare | ¯| 

 

X. CONCLUZII, OBSERVAŢII, RECOMANDĂRI: 

    ..................................................................................................................................... 

 

NOTA: 

Fișa se completează citeț, la toate rubricile, alegând varianta corespunzătoare și precizând detalii 

acolo unde sunt solicitate.  

Completa fișei se face la inițierea terapiei, la 3 luni, la prima evaluare pentru atingerea țintei 

terapeutice, la sase luni de la initierea terapiei biologice și apoi la fiecare 6 luni (sau mai des în caz 

de nevoie). Este obligatorie pastrarea dosarului medical complet al pacientului (bilete externare, 

fișe ambulator, rezultate analize medicale etc) la medicul curant pentru eventuala solicitare a ale 

forurilor abilitate.” 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 



1 
 

”Protocol terapeutic corespunzător poziției nr. 27 cod (D11AH-L04AA): DERMATITA 

ATOPICĂ - AGENŢI BIOLOGICI:  DUPILUMABUM**1Ω ȘI INHIBITORI DE JAK: 

BARICITINIBUM**1Ω, UPADACITINIBUM (15 mg, 30 mg)**1Ω, ABROCITINIBUM**1Ω 

 

 

1. Dermatita atopica  (D.A.) este o afectiune inflamatorie cronica,care afecteaza in mod caracteristic 

prima copilarie dar poate debuta la toate grupele de varsta. Aproximativ 60% din cazuri apar in 

primul an de viata,si pana la 85% debuteaza pana la 5 ani. Se apreciaza prevalenta ca fiind intre 10-

25% la copii si 9,49% la adulti.  

 

D.A. este o afectiune multifactoriala din care mentionam mecanisme genetice (predispozitia 

ereditara),factori imunologici,afectarea functiei de bariera tegumentara etc. In prezent se discuta 

despre probabilitatea de a exista endotipuri ale acestei afectiuni. 

 

Din cauza polimorfismului lezional diagnosticul diferenἪial este esenἪial pentru aceastŁ afecἪiune care 

preteazŁ deseori la confuzii de diagnostic, uneori cu afecἪiuni extrem de severe cum ar fi spre 

exemplu limfoamele cutanate (afecἪiuni care reprezintŁ contraindicaἪii relative sau absolute pentru 

aceste terapii). 

 

2. Scoruri si Clasificare 
Clasificarea dermatitei atopice are în vede indicatori clinici: suprafaἪa tegumentului afectat, regiunea 

topograficŁ afectatŁ Ἠi caracteristica afectŁrii cutanate precum si simptome subiective  sintetizate în 

scorul  SCORAD (SCoring Atopic Dermatita). Valora maxima a acestui scor este de 103. 

 

Dermatita atopica: 

-  forma usoara SCORAD < 25 

-  forma moderata SCORAD 25-50 

-  forma severa SCORAD > 50 

 

Pentru evaluarea pacienἪilor se folosesc Ἠi elemente referitoare la calitatea vieἪii pacientului (scorul 

DLQI - Anexa 1) Ἠi se apreciazŁ rŁspunsul terapeutic.  Se considera afectiune severa la un scor mai 

mare sau egal cu 10. 

 

3. Diagnosticul pacientului cu D.A. 

I. diagnosticul pacientului suferind de D.A. se realizeazŁ pe baza  anamnezei, a diagnosticului 

diferenἪial (extrem de important mai ales pentru limfoame cutanate sau alte malignitŁἪi), 

antecedentelor heredocolaterale si personale si a  examenului clinic cu obiectivare prin scorul  
SCORAD 

II. calitatea vietii pacientului suferind de D.A. se evalueaza pe baza scorului DLQI, CDLQI sau 

IDLQI (vezi anexa 1). 

III. pentru diagnosticul de certitudine se utilizeazŁ criteriile Hanifin & Rajka (vezi anexa 6). 

IV. pentru iniŞierea ĸi monitorizarea terapeuticŁ în cazul folosirii agenŞilor biologici sau inhibitori 

de Janus Kinaze (JAK) sunt necesare investigaŞii pentru eventuale reacŞii adverse sau 

complicaŞii conform Fiĸei de evaluare ĸi monitorizare a pacientului cu D.A. forma moderat-

severa aflat în tratament cu agent biologic sau inhibitori de JAK (Anexa 3): hemoleucogramŁ, 

VSH, creatininŁ, uree, electroliti (Na+, K+), ASAT, ALAT, GGT, IgE, Ag.HBs, Ac anti 

HVC, LDH, examen sumar urinŁ, test cutanat tuberculinic/IGRA (opἪional în cazul 

Dupilumab), radiografie pulmonarŁ (opἪional copii 6 luni-11ani). La iniἪierea terapiei 

biologice/inhibitori de JAK pacientul va prezenta adeverinἪŁ de la medicul de familie cu 

bolile cronice pentru îngrijire carora este în evidenἪa. Pentru terapiile cu JAK inhibitori este 

obligatoriu avizul medicului pneumolog de la iniἪiere. În cazul afecἪiunilor care reprezinta 

contraindicaἪii relative sau al pacienἪilor la risc aἨa dupŁ cum reiese din protocol Ἠi rezumatul 

caracteristicilor produsului este obligatoriu consultul de specialitate. 
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