ORDIN nr. 1431 din 5 septembrie 2025 pentru modificarea si
completarea anexei nr. 1 la Ordinul presedintelui Casei Nationale
de Asigurari de Sanatate nr. 141/2017 privind aprobarea
formularelor specifice pentru verificarea respectarii criteriilor de
eligibilitate aferente protocoalelor terapeutice pentru
medicamentele notate cu (**)1, (**)1 Omega si (**)1 Beta in
Lista cuprinzand denumirile comune internationale
corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii,
cu sau fara contributie personald, pe baza de prescriptie
medicala, in sistemul de asigurari sociale de sanatate, precum si
denumirile comune internationale corespunzatoare
medicamentelor care se acorda in cadrul programelor nationale
de sanatate, aprobata prin Hotararea Guvernului nr. 720/2008,
cu modificarile si completarile ulterioare, si a metodologiei de
transmitere a acestora in platforma informatica din asigurarile

de sanatate

Avand in vedere:

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

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

- Hotararea Guvernului nr. Z20/2008 pentru aprobarea Listei cuprinzand denumirile
comune internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza
asiguratii, cu sau fara contributie personala, pe baza de prescriptie medicald, in
sistemul de asigurari sociale de sanatate, precum si denumirile comune internationale
corespunzatoare medicamentelor care se acorda in cadrul programelor nationale de
sanatate, republicata, cu modificarile si completarile ulterioare;

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

- Referatul de aprobare nr. DG 6.620 din 2.09.2025 al directorului general al Casei
Nationale de Asigurari de Sanatate,

in temeiul dispozitiilor:

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

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




presedintele Casei Nationale de Asigurari de Sanatate emite urmatorul ordin:
=Art. I

- Anexa nr. 1 la Ordinul presedintelui Casei Nationale de Asigurari de Sanatate nr.
141/2017 privind aprobarea formularelor specifice pentru verificarea respectarii
criteriilor de eligibilitate aferente protocoalelor terapeutice pentru medicamentele
notate cu (**)1, (**)10mega si (**)1Beta in Lista cuprinzdnd denumirile comune
internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau
fara contributie personald, pe baza de prescriptie medicald, in sistemul de asigurari
sociale de sanatate, precum si denumirile comune internationale corespunzatoare
medicamentelor care se acorda in cadrul programelor nationale de sanatate, aprobata
prin Hotararea Guvernului nr. Z20/2008, cu modificarile si completarile ulterioare,
si @ metodologiei de transmitere a acestora in platforma informatica din asigurarile
de sanatate, publicat in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I, nr. 151 si 151 bis din
28 februarie 2017, cu modificarile si completarile ulterioare, se modifica si se
completeaza dupd cum urmeaza:

=1.In tabel, dupa pozitia 266 se introduce o noua pozitie, pozitia 267, cu urmatorul
cuprins:

Cod formular .
Nr. crt. specific DClI/afectiune
267 L01XC28.2 DURVALUMABUM - cancer bronhopulmonar cu celule mici (LS-SCLC)

2.Formularele specifice corespunzatoare pozitiilor 92, 230, 244, 253, 258 si 266 se
modifica si se inlocuiesc cu formularele prevazute in anexele nr. 1-6 la prezentul
ordin.

3.Dupa formularul specific corespunzator pozitiei 266 se introduce un nou formular
specific corespunzator pozitiei 267, prevazut in anexa nr. 7 la prezentul ordin.

=Art. II

Anexele nr. 1-7" fac parte integranta din prezentul ordin.

*) Anexele nr. 1-7 se publica in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I, nr. 877 bis,
care se poate achizitiona de la Centrul pentru relatii cu publicul din sos. Panduri nr.
1, bloc P33, parter, sectorul 5, Bucuresti.

=Art. III

Prezentul ordin se publica in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea I, si pe pagina web

a Casei Nationale de Asigurari de Sanatate la adresa www.cnas.ro.
kKKK _
Presedintele Casei Nationale de Asigurari de Sanatate,
Horatiu-Remus Moldovan

Publicat in Monitorul Oficial cu numarul 877 din data de 25 septembrie 2025
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ACTE ALE CASEI NATIONALE DE ASIGURARI DE SANATATE

CASA NATIONALA DE ASIGURARI DE SANATATE

ORDIN
pentru modificarea si completarea anexei nr. 1 la Ordinul presedintelui
Casei Nationale de Asigurari de Sanatate nr. 141/2017 privind aprobarea formularelor specifice
pentru verificarea respectarii criteriilor de eligibilitate aferente protocoalelor terapeutice
pentru medicamentele notate cu (**)1, (**)1Q si (**)1B in Lista cuprinzdnd denumirile comune
internationale corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii,
cu sau fara contributie personala, pe baza de prescriptie medicala, in sistemul
de asigurari sociale de sanatate, precum si denumirile comune internationale corespunzatoare
medicamentelor care se acorda in cadrul programelor nationale de sanatate, aprobata
prin Hotararea Guvernului nr. 720/2008, cu modificarile si completarile ulterioare,
si a metodologiei de transmitere a acestora in platforma informatica din asigurarile de sanatate*)

Avand in vedere:

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

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

— Hotararea Guvernului nr. 720/2008 pentru aprobarea Listei cuprinzdnd denumirile comune internationale
corespunzatoare medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau fara contributie personala, pe baza de prescriptie medicala,
in sistemul de asiguréri sociale de sanatate, precum si denumirile comune internationale corespunzatoare medicamentelor care
se acorda in cadrul programelor nationale de sanatate, republicata, cu modificarile si completarile ulterioare;

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

ulterioare;

— Referatul de aprobare nr. DG 6.620 din 2.09.2025 al directorului general al Casei Nationale de Asigurari de Sanatate,

in temeiul dispozitiilor:

— art. 291 alin. (2) din Legea nr. 95/2006 privind reforma in domeniul sanatatii, republicata, cu modificarile si completarile

ulterioare;

— art. 17 alin. (5) din Statutul Casei Nationale de Asigurari de Sanatate, aprobat prin Hotararea Guvernului nr. 972/2006,

cu modificarile si completarile ulterioare,

presedintele Casei Nationale de Asigurari de Sanatate emite urmatorul ordin:

Art. I. — Anexa nr. 1 la Ordinul presedintelui Casei Nationale
de Asigurari de Sanatate nr. 141/2017 privind aprobarea
formularelor specifice pentru verificarea respectarii criteriilor de
eligibilitate  aferente  protocoalelor terapeutice pentru
medicamentele notate cu (**)1, (**)1Q si (**)1B in Lista
cuprinzand denumirile comune internationale corespunzatoare
medicamentelor de care beneficiaza asiguratii, cu sau fara
contributie personald, pe baza de prescriptie medicala, in
sistemul de asigurari sociale de sanatate, precum si denumirile
comune internationale corespunzéatoare medicamentelor care
se acorda in cadrul programelor nationale de sanatate, aprobata
prin Hotararea Guvernului nr. 720/2008, cu modificarile si
completarile ulterioare, si a metodologiei de transmitere a
acestora in platforma informatica din asigurarile de sanatate,
publicat in Monitorul Oficial al Romaniei, Partea |, nr. 151 si 151 bis
din 28 februarie 2017, cu modificarile si completarile ulterioare,
se modifica si se completeaza dupa cum urmeaza:

1. n tabel, dupa pozitia 266 se introduce o noua pozitie,
pozitia 267, cu urmatorul cuprins:

Nr. Cod formular
crt. specific

,267 | L01XC28.2

DCl/afectiune

DURVALUMABUM — cancer
bronhopulmonar cu celule mici (LS-SCLC)”

2. Formularele specifice corespunzatoare pozitiilor 92,
230, 244, 253, 258 si 266 se modifica si se inlocuiesc cu
formularele prevazute in anexele nr. 1-6 la prezentul ordin.

3. Dupa formularul specific corespunzator pozitiei 266
se introduce un nou formular specific corespunzator
pozitiei 267, prevazut in anexa nr. 7 la prezentul ordin.

Art. ll. — Anexele nr. 1-7 fac parte integranta din prezentul ordin.

Art. lll. — Prezentul ordin se publica in Monitorul Oficial al
Romaéniei, Partea |, si pe pagina web a Casei Nationale de
Asigurari de Sanatate la adresa www.cnas.ro.

Presedintele Casei Nationale de Asigurari de Sanatate,
Horatiu-Remus Moldovan

Bucuresti, 5 septembrie 2025.
Nr. 1.431.

*) Ordinul nr. 1.431/2025 a fost publicat in Monitorul Oficial al Roméaniei, Partea |, nr. 877 din 25 septembrie 2025 si este reprodus si in acest numar bis.
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Cod formular specific: L01XC24 Anexa 1

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

— Mielom multiplu -

SECTIUNEA 1 -DATE GENERALE
T.Unitatea MediCala: .. ... o

2. CAS/nr. contract: ................ L

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

4.Nume $i Prenume PACIENL: .........ooiiiiii ittt e et et

exe/cm: [ | [ [ [T ]I TTPTITT]]

SFO/RC: [ | [ | [ | findata: | [ | [ ][] ]]

6.S-a completat “Sectiunea I1- date medicale” din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.incadrare medicament recomandat in Listi:

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

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

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): [ T 1]

9. DCIrecomandat: 1)...................cooiiiiiiiinn... DC (dupacaz) ......coovvvveviiiiiiiiiiiinann,

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

dela: | | | [ | [ ][] LT

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

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

[ ]Jpa [ ]NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!
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SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XC24
INDICATIE: Mielom Multiplu (MM)

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT

I.
2.

Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnatd de pacient.

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

MM recidivant si refractar, in asociere cu lenalidomidi si dexametazoni sau cu bortezomib si
dexametazond — adulti la care s-a administrat cel putin un tratament anterior.

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

MM recidivant si refractar, in asociere cu pomalidomida si dexametazond — adulti la care s-a
administrat cel putin un tratament anterior contindnd un inhibitor de proteazom si lenalidomida si
care au fost refractari la lenalidomida, sau care au primit cel putin doua terapii anterioare care au
inclus lenalidomida si un inhibitor proteazom si care au inregistrat progresia bolii in timpul sau
dupa ultimul tratament.

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

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

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

MM in combinatii terapeutice conform ghidurilor ESMO si NCCN actualizate.

B. CONTRAINDICATII

1.

Hipersensibilitate la substanta(ele) activa(e) sau la oricare dintre excipienti.

C. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT

1.

A

Hipersensibilitate la substanta(ele) activd(e) sau la oricare dintre excipienti
Sarcina si aldptarea

Infectia activdi VHB necontrolatd adecvat

Varsta sub 18 ani

Pacienti cu afectiuni ereditare de intoleranta la fructoza.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului
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D. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Evolutia sub tratament:
— favorabilad
— stationara

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

NOTA: Criteriile de evaluare a eficacitdtii terapeutice sunt elaborate de cdtre Grupul International de Lucru pentru Mielom
(IMWG), vezi protocolul terapeutic.

E. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

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

terapeutic.

Subsemnatul, dr...............coiiiiiiieeeseeeeeeeeen . TASpUN. de realitatea §iexactitatea

completdrii prezentului formular.

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

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

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.
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Cod formular specific: JOSAX28 Anexa 2

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

— infectie cronicd cu virusul hepatitic delta (VHD) -

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

2. CAS/nr.contract: ................ e

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

4.Nume $i Prenume PACIENL: ... .....ooiiiiiti ittt et e et e et e e

exe/cm: [ | [ [ [ [T TP TTPTPTT]]

SFO/RC: [ | [ | [ | findata: | [ | [ ][] ]]

6.S-a completat “Sectiunea I1- date medicale din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.incadrare medicament recomandat in Listi:

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

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

|:|ICD10 (sublista A, B,C sectiunea C3, D, dupa caz), cod de diagnostic (varianta 999 coduri de
boala): [ T 1]

9. DCIrecomandat: 1)...................cooiiiiiniinnn. .. DC (dupacaz) ......coovvvveviiiiiiiiiannn,

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

dela: | | | [ | [ ][] LT

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

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

[ ]pa [ ]NU

*Nu se completeaza daca la “tip evaluare* este bifat “intrerupere”!
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SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific JO54AX28

INDICATIE: Tratamentul infectiei cronice cu virusul hepatitic delta (VHD) la pacientii adulti cu boala hepatica compensata
care au ARN-VHD plasmatic (seric) detectabil.

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

a) Ceriterii de eligibilitate (includere)

- Pacientii adulti cu boald hepaticd compensata VHB plus VHD (hepatitd cronica, indiferent de
gradul fibrozei si cirozd hepaticd compensatd Child A si MELD<15 la momentul evaluérii si in
antecedente) .

- cu replicare activa VHD (ARN-VHD detectabil) cu/fara replicare VHB sunt candidati pentru
tratamentul antiviral specific cu BLV.

b) Ceriterii virusologice:

— anticorpi anti-VHD pozitivi de tip IgG sau totali detectati prin tehnici validate in laboratoare
acreditate

— AgHBs pozitiv, de preferat efectuat printr-o metoda cantitativa validata Intr-un laborator acreditat

— AgHBe pozitiv/negativ

— ADN-VHB detectabil/nedetectabil

— ARN-VHD detectabil prin tehnici de tip real time (RT)-PCR standardizate, cu sensibilitate adecvata
efectuat intr-un laborator acreditat.

¢) Criterii biochimice:
- TGP sau/si TGO indiferent de valoare (normala sau crescuta).

NB. Intrucdt conform RCP-ului medicamentului sunt atentiondri cu privire la populatia vérstnicd (> 65 de ani), insuficienta
renald cronicd, femeile care aldpteazd sau care sunt in perioada fertild si nu folosesc o metodd contraceptivd pe durata
tratamentului, considerdm cd aceste categorii de pacienti isi vor asuma eventualele reactii adverse/complicatii ce pot apdrea in
cursul tratamentului, prin semnarea consimtamantului informat prevdzut in Anexa protocolului terapeutic.

B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT/CONTRAINDICATII
a. Pacienti cu varsta mai mica de 18 ani, la care siguranta si eficacitatea nu au fost stabilite

b. Femei gravide, pe toata perioada sarcinii
c. Pacientii cu ciroza decompensata (Child B si C)
d. Pacientii cu contraindicatii/alergie/reactii adverse cunoscute sau dezvoltate dupad initierea

tratamentului cu BLV.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Terapia se continud pana la seroconversia sustinuta a AgHBs (cu verificarea AgHBs/AcHBs de cel
putin doud ori intr-un interval de minimum 6 luni) sau
2. Pana la pierderea raspunsului virusologic, biochimic sau a beneficiului clinic (aparitia

complicatiilor sau a decompensérii, conform protocolului terapeutic).

NOTA: a.Pacientii vor fi inclusi de cdtre medicii prescriptori la inceputul terapiei intr-o bazd de date electronicd apartindnd
registrului de screening pentru hepatite cronice virale dezvoltat la Institutul National de Sanatate Publica (INSP).

b. Monitorizarea terapiei va include si introducerea parametrilor de monitorizare in acest registru, precum §i a
reactiilor adverse raportate, managementul acestora, decizia de continuare sau intrerupere a terapiei.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completrii formularului
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Pentru a exclude o prezentare suplimentard a pacientului la medicul prescriptor, acesta va putea elibera prima refetd dacd
pacientul intruneste criteriile de includere in tratament, urmdnd ca in intervalul pdnd la eliberarea celei de-a doua retete sd fie
introduse toate datele solicitate de registru.
Reactiile adverse, managementul, decizia de continuare sau intreruperea tratamentului vor fi introduse in registru in maxim 72h
de la instalarea evenimentului advers sau de la decizia de continuare/intrerupere a terapiei.
Reactiile adverse vor trebui raportate si prin sistemul national de raportare al ANMDMR.

¢. Monitorizarea clinicd, virusologicd, biochimicd, imagisticd se realizeazd in centrele care au initiat tratamentul; aceleasi
centre vor face si recomandarea de continuare/oprire a terapiei.

3. La evaluarea raspunsului terapeutic:

— ARN-VHD nedetectabil sau

- reducerea cu 2logio din valoarea pre-terapeutica si
- (preferabil) ALT/AST normale la 1 an (48 de saptaméani) de tratament.

4. La evaluarea beneficiului clinic:

- Incetinirea progresiei fibrozei (la teste non-invazive — bazate pe elastografie sau
biomarkeri)
- ameliorarea disfunctiei hepatice (evaluatd prin scoruri functionale hepatice: Child-Pugh,
MELD) si
- prevenirea complicatiilor cirozei hepatice.
D. CRITERII DE OPRIRE A TRATAMENTULUI

1. Lipsa raspunsului virusologic (non responder)
2. Decompensarea aparuta in cursul terapiei
Nota:
~ In terapia cu BLV, pacientul este considerat non-responder atunci cdnd, la 48 de scptamani de tratament, nu obtine rdspuns
terapeutic (virusologic), asa cum este definit la pct. VII din protocol, caz in care se recomandd intreruperea tratamentului
cu BLV.

- De asemenea, se recomandd oprirea tratamentului la valori ale transaminazelor >10 ori peste valoarea maximd a
normalului si in oricare altd situatie pe care medicul curant o considerd amenintdtoare de viafd.

- La pacientii cu rdspuns virusologic partial la 48 de saptamani de tratament, lipsa raspunsului virusologic este definitd prin
absenta scaderii ARN-VHD cu mai mult de 2log g din valoarea pre-terapeuticd, dupd 96 de saptamdni de tratament.
- Oprirea tratamentului cu BLV poate duce la reactivarea infectiei cu VHD si VHB si la exacerbarea hepatitei. In cazul

opririi tratamentului, trebuie monitorizatd cu atentie functia hepaticd, inclusiv nivelurile transaminazelor, precum si
incarcatura virala a ADN-VHB si a ARN-VHD.

- In cazul intreruperii tratamentului cu BLV, ARN-VHD trebuie testat si dupd 1, 3, 6, 12 luni si ulterior anual pentru a
monitoriza recidiva replicarii virale.

~  Intreruperea tratamentului cu BLV va fi decisd de citre medicul curant care a initiat tratamentul.

Subsemnatul, dr...............ooiiiiiiiiiieicceee e . TaSpUNd. de realitatea §iexactitatea

completarii prezentului formular.

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

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

completate in formular.
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Cod formular specific: L01XC11-17.2 Anexa 3

FORMULAR PENTRU VERIFICAREA RESPECTARII CRITERIILOR DE ELIGIBILITATE
AFERENTE PROTOCOLULUI TERAPEUTIC DCI NIVOLUMABUM + DCI IPILIMUMABUM

— cancer colorectal metastazat -

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

2. CAS/nr.contract: ................ e

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

4.Nume $i Prenume PACIENL: ... .....ooiiiiiti ittt et e et e et e e

exe/cm: [ | [ [ [ [T TP TTPTPTT]]

SFO/RC: [ | [ | [ | findata: | [ | [ ][] ]]

6.S-a completat “Sectiunea I1- date medicale din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.incadrare medicament recomandat in Listi:

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

[ JPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: [ [ [ [ | cod de diagnostic' (varianta 999 coduri de
boald) dupa caz: |:|:|:|

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

9. DCIrecomandat: 1)....................ooeiiiiiinnn... DC (dupacaz) ......coovvvveviviiiiiiiiianenn,

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

dela: | | | [ | [ ][] LT

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

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

[ ]pa [ ]NU

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

!Se codificd la prescriere prin codul 98 (conform clasificdrii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boald).
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SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LOIXC11-17.2

INDICATIE: 1. Nivolumab in asociere cu ipilimumab este indicat in tratamentul cancerului colorectal metastazat cu deficientd
de reparare a nepotrivirii ADN-ului sau cu instabilitate microsatelitard de grad inalt (MSI-H/dMMR), dupa chimioterapie
anterioara pe baza de asocieri de fluoropirimidine, la adulti.
2. Nivolumab in asociere cu ipilimumab este indicat in tratamentul cancerului colorectal nerezecabil sau
metastazat cu deficientd de reparare a nepotriviriit ADN-ului sau cu instabilitate microsatelitara de grad inalt (MSI-
H/dMMR), in tratamentul de prima linie, la adulti.

A. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT
1. Declaratie de consimtamant pentru tratament semnata de pacient

Indicatia 1:
al. Pacienti cu varsta cel putin 18 ani
a2. Diagnostic confirmat histologic de cancer colorectal recurent sau metastazat MSI-H/dAMMR care
au prezentat progresia bolii in timpul sau dupd cel putin o linie anterioara de chimioterapie cu
fluoropirimidine si oxaliplatina sau irinotecan, sau care nu au tolerat aceasta terapie anterioara

a3. Status de performanta ECOG 0 sau 1

Indicatia 2:
bl. Pacienti cu varsta cel putin 18 ani
b2. Pacienti cu diagnostic confirmat histologic de cancer colorectal recurent sau metastazat MSI-
H/dAMMR care nu au primit tratament pentru boala recurenta sau metastatica
b3. Pacientilor cérora li s-a administrat cel mai recent tratament anterior in context adjuvant trebuie
sa fi prezentat progresia bolii in decurs de peste 6 luni de la finalizarea acesteia

b4. Status de performanta ECOG 0 sau 1

B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT
1. Pacienta Insarcinatd sau care aldpteaza

2. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti

3. Absenta MSI-H sau dMMR.

Contraindicatii relative (combinatia nivolumab plus ipilimumab poate fi utilizatd, de la caz la caz, dupa o
analiza atenta a raportului beneficii/riscuri, conform precizarilor de mai jos)*:
1. Metastaze cerebrale sau letomeningeale active, netratate
2. Prezenta unei afectiuni auto-imune activa care necesitd tratament imunosupresiv sistemic
3. Pacientul urmeaza tratament imunosupresiv pentru o altd afectiune concomitentd (inclusiv
corticoterapie 1n doza zilnica mai mare decat echivalentul a 10 mg de prednison)

4. Boala interstitiala pulmonard simptomatica

W

Insuficienta hepatica severa

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completérii formularului
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6. Infectie HIV, hepatita virala C sau B in antecedente (boala prezenta, evaluabild cantitativ —

determinare viremie).

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta
2. Evaluarea paraclinica permite continuarea tratamentului

3. Evaluarea imagistica periodica conform cu practica curentd permite continuarea tratamentului.

NOTA*: Pacientii cu scor initial de performanti > 2, metastaze cerebrale sau leptomeningeale active, boald autoimund activd
sau afectiuni medicale ce necesitd imunosupresie sistemicd au fost exclusi din studiul clinic pentru CRC metastazat AMMR sau
MSI-H. In absenta datelor, nivolumab in asociere cu ipilimumab trebuie utilizat cu precautie la aceste grupe de pacienti, dupd

evaluarea atentd a raportului potential beneficiu/risc pentru fiecare pacient in parte.

D. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii in absenta beneficiului clinic
2. Nivolumab in asociere cu ipilimumab trebuie oprit definitiv in caz de:
- Reactii adverse de grad 4 sau reactii adverse recurente de grad 3
- Reactii adverse de grad 2 sau 3 persistente in pofida abordarii terapeutice
3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

NOTA: Recomandarile privind oprirea definitivd sau intreruperea temporard a dozelor, cdt si recomanddrile detaliate

privind conduita terapeuticd in cazul reactiilor adverse mediate imun, sunt prezentate si in RCP-urile agentilor terapeutici.

Subsemnatul, dr.............cooiiiiiiiieeeeee e . TSpUN. de Tealitatea §iexactitatea

completarii prezentului formular.

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

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaludri clinice si buletine de laborator sau imagistice,
consimtdmantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului, formularul specific, confirmarea inregistrarii

formularului etc.), constituie documentul-sursa fata de care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.
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Cod formular specific: L01XC33.2 Anexa 4

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

— cancer pulmonar fard celule mici metastazat sau local avansat -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
T.Unitatea MediCala: .. ... o

2. CAS/nr.contract: ................ e

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

4.Nume $i Prenume PACIENL: ... .....ooiiiii ittt et e et e et

exe/cm: [ | [ [ [T TP TTPTTTT]]

SFO/RC: [ | [ | [ | findata: | [ | [ ][] ]]

6.S-a completat “Sectiunea I1- date medicale din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.incadrare medicament recomandat in Listi:

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

[ JPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: [ [ [ [ | cod de diagnostic' (varianta 999 coduri de
boald) dupa caz: |:|:|:|

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

9. DCIrecomandat: 1)...................cooiiiiiniinn... DC (dupacaz) ......coovvvveviviiiiiiiiianenn,

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

dela: | | | [ | [ ][] LT

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

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

[ ]pa [ ]NU

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

ISe codlificd la prescriere prin codul 111 (conform clasificdrii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boald).
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SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XC33.2

INDICATIE:
1. Cemiplimab este indicat ca monoterapie in tratamentul de prima linie al pacientilor adulti cu cancer pulmonar fara celule mici
(non-small cell lung cancer/NSCLC) cu expresie PD-L1 in > 50% din celulele tumorale, fard mutatii EGFR, ALK sau ROSI,
diagnosticati cu:

— NSCLC local avansat si care nu sunt candidati pentru chimio-radioterapie standard sau

— NSCLC metastazat
2. Cemiplimab este indicat in asociere cu chimioterapie pe baza de platina in tratamentul de prima linie al pacientilor adulti cu
cancer pulmonar fara celule mici (non-small cell lung cancer/NSCLC) cu expresie PD-L1 in > 1% din celulele tumorale, fara
mutatii EGFR, ALK sau ROS1, diagnosticati cu:

— NSCLC local avansat si care nu sunt candidati pentru chimio-radioterapie standard sau

—  NSCLC metastazat.

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

2. Varsta peste 18 ani

Indicatia 1:
3.1. Pacienti cu NSCLC scuamos sau non-scuamos, documentat histologic sau citologic, cu boala:
a) in stadiul I1IB sau stadiul IIIC, care nu sunt candidati pentru chimio-radioterapie standard
b) in stadiul IV care nu au primit niciun tratament sistemic anterior pentru NSCLC recurent sau
metastatic
3.2. Expresie PD-L1 in > 50% din celulele tumorale, farda mutatii EGFR, ALK sau ROSI1 (pentru
pacientii diagnosticati cu carcinom scuamos care sunt / au fost fumatori, NU este nevoie de
efectuarea testarilor pentru identificarea modificarilor genetice ale EGFR, ALK sau ROS1)
3.3. Status de performantd ECOG 0 sau 1
3.4. Valori ale constantelor hematologice si biochimice la care, in opinia medicului oncolog curant,
tratamentul cu cemiplimab poate fi administrat in siguranta.
Indicatia 2:
4.1. Pacienti cu NSCLC scuamos sau non-scuamos, documentat histologic sau citologic, cu boala:
a) in stadiul I1IB sau stadiul IIIC, care nu sunt candidati pentru chimio-radioterapie standard
b) in stadiul IV care nu au primit niciun tratament sistemic anterior pentru NSCLC recurent sau
metastatic
4.2. Expresie PD-L1 in > 1% din celulele tumorale, fara mutatii EGFR, ALK sau ROSI1 (pentru
pacientii diagnosticati cu carcinom scuamos care sunt / au fost fumatori, NU este nevoie de efectuarea
testarilor pentru identificarea modificarilor genetice ale EGFR, ALK sau ROS1)
4.3. Status de performanta ECOG 0 sau 1
4.4. Valori ale constantelor hematologice si biochimice la care, in opinia medicului oncolog curant,
tratamentul cu cemiplimab poate fi administrat in siguranta.

B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT
a) Generale (pentru ambele indicatii)
1. Transplant de organ
2. Terapie anterioard cu inhibitori PD1/PD-L1 sau alti inhibitori checkpoint pentru aceste indicatii
terapeutice (nu reprezintd contraindicatii utilizarea anterioara in alte indicatii terapeutice oncologice)
3. Metastaze cerebrale netratate/necontrolate sub tratament
4. Status de performantd ECOG > 2
5. Boli autoimune care sa necesite corticoterapie la dozd mai mare de 10 mg/zi de prednison sau
echivalent*
6. Corticoterapie cronica pentru alte patologii la doza de >10 mg/zi prednison in ultimele 4 sdptamani*

* Contraindicatii relative (la fel ca la celelalte imunoterapice) plus diabet zaharat, si alte afectiuni/conditii diverse
1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului

13
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7. Hepatita cronica cu VHB sau VHC si infectia HIV prezintd contraindicatii terapeutice doar in
conditiile bolii active cu necesar terapeutic*

8. Sarcina si alaptarea

b) Particulare:

1. Pacienti care nu au fumat niciodata (< 100 de tigari in cursul vietii) — pentru indicatia 1

2. Mutatii EGFR, translocatii ALK, fuziuni ROS1 — pentru indicatiile 1 si 2

3. PD-L1 in < 50% din celulele tumorale — pentru indicatia 1

4. PD-L1 in < 1% din celulele tumorale — pentru indicatia 2.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Raspuns tumoral obiectiv (partial/complet sau boala stabild) documentat imagistic sau clinic
2. In conditiile progresiei imagistice se poate continua terapia cu conditia unui beneficiu clinic

3. Mentinerea consimtamantului pacientului.

D. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

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

Notd: tratamentul poate fi continuat la decizia medicului curant i cu acceptul pacientului, dacd progresia imagisticd nu

este insotitd de deteriorare clinicd si /sau pacientul continud sa aibd beneficiu clinic

2. Efecte secundare (toxice) nerecuperate
3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului de a intrerupe tratamentul.

Subsemnatul, dr.............coooiiiiiie e . TSpUN. de Tealitatea §iexactitatea

completarii prezentului formular.

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

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

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.
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Cod formular specific: L01XC18.9 Anexa 5

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

— cancer colorectal -

SECTIUNEA 1 -DATE GENERALE
T.Unitatea MediCala: .. ... o

2. CAS/nr. contract: ................ L

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

4.Nume $i Prenume PACIENL: .........ooiiiiii ittt e et et

exe/cm: [ | [ [ [T ]I TTPTITT]]

SFO/RC: [ | [ | [ | findata: | [ | [ | [ ] ]]

6.S-a completat “Sectiunea I1- date medicale” din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.incadrare medicament recomandat in Listi:

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

[ JPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: [ [ [ [ | cod de diagnostic' (varianta 999 coduri de
boald) dupa caz: |:|:|:|

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

9. DCIrecomandat: 1)....................ooeiiiiiinn. .. DC (dupacaz) ......cooovvveiiiiiiiiiiinnnann,

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

dela: | | | [ | [ ][] LT

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

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

[ ]pa [ ]NU

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

ISe codificd la prescriere prin codul 98 (conform clasificdrii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boald).
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SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific LO1XC18.9

INDICATIE: 1. Pembrolizumab este indicat Tn monoterapie pentru pacientii adulti cu cancer colorectal metastatic care
prezinta instabilitate microsatelitd de grad inalt (MSI-H, microsatellite instability-high) sau cu deficienta de reparare a
nepotriviriit ADN-ului (AMMR, mismatch repair deficient) — ca tratament de prima linie.

2. Pembrolizumab este indicat in monoterapie pentru pacientii adulti cu cancer colorectal nerezecabil sau
metastatic, care prezintd instabilitate microsatelitd de grad inalt (MSI-H, microsatellite instability-high) sau cu deficienta
de reparare a nepotrivirii ADN-ului (AMMR, mismatch repair deficient), dupa administrarea anterioara a tratamentului
asociat pe baza de fluoropirimidine.

. CRITERII DE INCLUDERE IN TRATAMENT

1. Declaratie de consimtamant pentru tratament semnata de pacient
2. Adulti cu varsta > 18 ani
Indicatia 1:
al) Pacienti cu cancer colorectal, confirmat histopatologic, in stadiul metastatic (stabilit imagistic
si clinic), care prezintd instabilitate microsatelitd de grad 1nalt (MSI-H, microsatellite instability-
high), sau cu deficienta de reparare a nepotrivirii ADN-ului (AMMR, mismatch repair deficient)
a2) Indice al statusului de performanta ECOG 0-1
a3) Pacienti cérora li s-a administrat cel mai recent tratament anterior in context adjuvant trebuie
sa fi prezentat progresia bolii in decurs de peste 6 luni de la finalizarea acesteia
Indicatia 2:
bl) Pacienti cu diagnostic confirmat histologic de cancer colorectal nerezecabil sau metastazat
MSI-H/dMMR care au prezentat progresia bolii in timpul sau dupa cel putin o linie anterioarda de
chimioterapie cu fluoropirimidine si oxaliplatind sau irinotecan, sau care nu au tolerat aceasta terapie
anterioara
b2) Status de performantd ECOG 0 sau 1
b3) Pacienti la care a fost administrat anterior pembrolizumab (din alte surse financiare) pentru
aceasta indicatie, cu raspuns favorabil (care nu au prezentat boald progresiva in urma tratamentului

cu pembrolizumab), pot beneficia de continuarea tratamentului

B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT

1. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti
2. Sarcina

3. Alaptarea
NOTA: decizia de a intrerupe fie aldptarea, fie de a nu incepe tratamentul cu pembrolizumab, trebuie luati avdnd in

vedere beneficiul aldptdrii pentru copil si beneficiul tratamentului cu pembrolizumab pentru mamd

4. Absenta MSI-h sau dAMMR.

! Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completirii formularului
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NOTA: In cazul urmdtoarelor situatii: metastaze active la nivelul SNC, status de performantid ECOG > 2, infectie HIV, hepatiti
B sau hepatita C, boli autoimune sistemice active, boald pulmonard interstitiald, antecedente de pneumonitd care a necesitat
tratament sistemic cu corticosteroizi, antecedente de hipersensibilitate severd la alti anticorpi monoclonali, pacientii carora li
se administreazad tratament imunosupresiv, pacientii cu infectii active, dupd o evaluare atentd a riscului potential crescut,
tratamentul cu pembrolizumab poate fi utilizat la acesti pacienti, daca medicul curant considerd cd beneficiile depdsesc
riscurile potentiale, iar pacientul a fost informat in detaliu.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI
1. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de siguranta
2. Evaluarea paraclinicd permite continuarea tratamentului

3. Evaluarea imagistica periodica conform cu practica curentd permite continuarea tratamentului.

D. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

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

NOTA: Cazurile cu progresie imagisticd, fird deteriorare simptomaticd, trebuie evaluate cu atentie, avand in vedere
posibilitatea de aparitie a falsei progresii de boald, prin instalarea unui rdspuns imunitar anti-tumoral puternic. In
astfel de cazuri, nu se recomandd intreruperea tratamentului. Se va repeta evaluarea imagisticd dupd 4 — 12 saptamadni
si numai dacd existd o noud crestere obiectiva a volumului tumoral sau deteriorare simptomaticd, se va avea in vedere

intreruperea tratamentului.

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

3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

Subsemnatul, dr..............ccoiiiiiiieee e TASpUN. de realitatea §iexactitatea

completarii prezentului formular.

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

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

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.
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Cod formular specific: L01XC18.15-NSCLC Anexa 6

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

— carcinom pulmonar NSCLC neoadjuvant in asociere cu saruri de platind -

SECTIUNEA 1 -DATE GENERALE
T.Unitatea MediCala: .. ... o

2. CAS/nr. contract: ................ L

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

4.Nume $i Prenume PACIENL: .........ooiiiiii ittt e et et

exe/cm: [ | [ [ [T ]I TTPTITT]]

SFO/RC: [ | [ | [ | findata: | [ | [ ][] ]]

6.S-a completat “Sectiunea I1- date medicale” din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.incadrare medicament recomandat in Listi:

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

[ JPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: [ [ [ [ | cod de diagnostic' (varianta 999 coduri de
boald) dupa caz: |:|:|:|

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

9. DCIrecomandat: 1)...................cooiiiiiininnn... DC (dupacaz) ......cooovvveviiiiiiiiiiiiinnann,

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

dela: | | | [ | [ ][] LT

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

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

[ ]pa [ ]NU

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

!Se codificd la prescriere prin codul 111 (conform clasificdrii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boald).
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Cod formular specific LO1XCI18.15-NSCLC

INDICATIE: in asociere cu chimioterapie care conine saruri de platini ca tratament neoadjuvant, iar apoi continuat in monoterapie ca
tratament adjuvant, pentru tratamentul carcinomului pulmonar, altul decat cel cu celule mici, rezecabil, cu risc crescut de recurenta, la adulti.

A. CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT

I.
2.
3.

Declaratie de consimtdmant pentru tratament semnata de pacient

Adulti cu varsta > 18 ani

In asociere cu chimioterapie care contine saruri de platind ca tratament neoadjuvant, iar apoi
continuat Tn monoterapie ca tratament adjuvant pentru pacientii cu NSCLC netratat anterior si
rezecabil, care prezintd risc crescut de recurentd [stadiile II, IIIA sau IIIB rezecabil (T3-4N2)]

conform stadializarii AJCC editia a 8-a, ] indiferent de expresia tumorald PD-L1.

Pacientii sunt stadializati conform AJCC editia a-8-a, iar pacientii eligibili pentru pembrolizumab in
neoadjuvanta urmata de adjuvantd sunt urmatorii:

Stadiul ITA cu risc crescut, definit prin tumori > 4cm: T2b, NO, MO;

Stadiul IIB: T1, N1, MO; sau T2, N1, MO0; sau T3, NO, MO;

Stadiul IIIA: T1, N2, MO; sau T2, N2, MO; sau T3, N1, MO; sau T4, NO, MO; sau T4, N1, MO;
Stadiul I1IB: doar T3, N2, MO.

Indice al statusului de performantd ECOG 0-2

Pacientii la care a fost administrat anterior pembrolizumab (din alte surse financiare) pentru aceasta
indicatie, cu raspuns favorabil (care nu au prezentat boald progresivd in urma tratamentului cu

pembrolizumab), pot beneficia de continuarea tratamentului.

Notd: pentru Pembrolizumab in neaodjuvantd/adjuvantd — se recomandd inainte de initierea tratamentului testarea mutatiilor
activatoare EGFR si rearanjamentelor ALK la pacientii cu adenocarcinom si carcinom scuamos nefumdtori sau care nu mai

fumeaza de mult timp.

B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT
1. Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii.

2. Sarcina.

3. Alaptarea: decizia de a intrerupe fie alaptarea, fie de a nu incepe tratamentul cu pembrolizumab

trebuie luatda avand in vedere beneficiul alaptarii pentru copil si beneficiul tratamentului cu

pembrolizumab pentru mama.

4. Mutatii activatoare EGFR sau rearanjamente ALK .

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1. Starea clinica a pacientului permite administrarea terapiei in conditii de sigurantd

2. Evaluarea paraclinicd permite continuarea tratamentului

3. Evaluarea imagistica periodica conform cu practica curentd permite continuarea tratamentului.

ISe incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completrii formularului
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4. In cazul urmitoarelor situatii: metastaze active la nivelul SNC, status de performanti ECOG > 2,
infectie HIV, hepatita B sau hepatitdi C, boli autoimune sistemice active, boald pulmonara
interstitiald, antecedente de pneumonitd care a necesitat tratament sistemic cu corticosteroizi,
antecedente de hipersensibilitate severd la alti anticorpi monoclonali, pacientii cdrora li se
administreaza tratament imunosupresiv, pacientii cu infectii active, dupa o evaluare atenta a riscului
potential crescut, tratamentul cu pembrolizumab poate fi utilizat la acesti pacienti, daca medicul

curant considera ca beneficiile depasesc riscurile potentiale, iar pacientul a fost informat in detaliu.

NOTA: [.Pacientilor care prezintd progresia bolii care impiedicd interventia chirurgicald definitiva sau aparitia toxicitdtii
inacceptabile legatd de administrarea pembrolizumab ca tratament neoadjuvant in asociere cu chimioterapie, nu trebuie sa li se
administreze pembrolizumab in monoterapie ca tratament adjuvant.

2. Pacientii care nu au efectuat interventia chirurgicala din alte motive in afard de progresia bolii sau boald metastaticd
(cum ar fi refuzul pacientului, decizia medicului, comorbiditate, dar fara a se limita la acestea) pot primi radioterapie §i
continua tratamentul in adjuvantd cu pembrolizumab.

D. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii (examene imagistice si clinice) in absenta beneficiului clinic.
Cazurile cu progresie imagistica, fard deteriorare simptomaticd, trebuie evaluate cu atentie, avand in vedere posibilitatea
de aparitie a falsei progresii de boald, prin instalarea unui raspuns imunitar anti- tumoral puternic. In astfel de cazuri, nu
se recomanda intreruperea tratamentului. Se va repeta evaluarea imagistica, dupa 4 — 12 saptamani si numai daca exista
0 noud crestere obiectivd a volumului tumoral sau deteriorare simptomatica, se va avea in vedere intreruperea
tratamentului.

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

3. Decizia medicului

4. Decizia pacientului.

5. Dupa 1 an in cazul continudrii tratamentului adjuvant al NSCLC.

Subsemnatul, dr...............ooiiiiiiiiiiiicceee e . TaSpUNd. de realitatea §iexactitatea

completarii prezentului formular.

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

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaluari clinice si buletine de laborator sau imagistice,
consimtamantul informat, declaratia pe propria raspundere a pacientului, formularul specific, confirmarea inregistrarii

formularului etc.), constituie documentul-sursa fata de care, se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.
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Cod formular specific: L01XC28.2 Anexa 7

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

— cancer bronhopulmonar cu celule mici (LS-SCLC) -

SECTIUNEA 1-DATE GENERALE
T.Unitatea MediCala: .. ... o

2. CAS/nr.contract: ................ e

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

4.Nume $i Prenume PACIENL: ... .....ooiiiittiit it e et et et

exe/cm: [ | [ [ [P TTTTT]]

SFO/RC: [ | [ | [ | findata: | [ | [ ][] ]]

6.S-a completat “Sectiunea I1- date medicale din Formularul specific cu codul: ......................
7.Tip evaluare: Dini‘;iere Dcontinuare Dintrerupere
8.incadrare medicament recomandat in Listi:

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

[ JPNS (sublista C sectiunea C2), nr. PNS: [ [ [ [ | cod de diagnostic' (varianta 999 coduri de
boald) dupa caz: |:|:|:|

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

9. DCIrecomandat: 1)....................ooeiiiiiinnn... DC (dupacaz) ......coovvvveviviiiiiiiiianenn,

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

dela: | | | [ | [ ][] LT

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

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

[ ]pa [ ]NU

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

!Se codlificd la prescriere prin codul 114 (conform clasificdrii internationale a maladiilor revizia a 10-a, varianta 999 coduri de
boald).
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SECTIUNEA II - DATE MEDICALE! Cod formular specific L01XC28.2

INDICATIE: Durvalumabum administrat In monoterapie pentru tratamentul pacientilor adulti cu cancer pulmonar cu celule
mici 1n stadiul limitat (LS-SCLC), a caror boala nu a progresat dupa chimio-radioterapie cu compusi pe baza de platina.

A. CRITERII DE INCLUDERE iN TRATAMENT

I.

2
3.
4

Declaratie de consimtamant pentru tratament semnata de pacient

Varsta peste 18 ani

Indice al statusului de performanta ECOG 0-2

Pacienti adulti, diagnosticati cu cancer bronhopulmonar cu celule mici in stadiul limitat (LS-

SCLC), care nu a progresat dupa chimio-radioterapie cu compusi pe baza de platina.

Nota: pot beneficia de durvalumabum pacientii cu aceastd indicatie, care au primit anterior durvalumabum, din surse de
finantare diferite de Programul National de Oncologie si nu au existat motive medicale intemeiate (lipsa beneficiului clinic sau
progresia bolii reconfirmatd imagistic) de intrerupere a acestui tratament.

B. CRITERII DE EXCLUDERE DIN TRATAMENT

1.
2.

Sarcina /aldptare

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

Contraindicatii relative*:

I.
2.

Nota* :

pacientii cu istoric de radioterapie a toracelui
pacienti cu afectiuni autoimune sau inflamatorii active sau documentate anterior, inclusiv sindrom

paraneoplazic (SNP)

. pacientii cu istoric de imunodeficiente primare active

istoric de reactii adverse severe mediate imun

. tratament imunosupresor intr-un interval de 14 zile inaintea primei doze de tratament, cu exceptia

corticoterapiei in doza echivalenta 10 mg prednison zilnic

. tuberculoza activa sau hepatita B, C sau infectie HIV sau pacienti care au fost vaccinati cu vaccinuri

vii atenuate 1n ultimele 30 de zile, nainte sau dupa initierea tratamentului cu durvalumabum.

pentru situatiile 1-6, in absenta datelor, durvalumab trebuie utilizat cu precautie la aceste grupe de pacienti, dupa

evaluarea atentd a raportului potential beneficiu/risc in fiecare caz in parte.

C. CRITERII DE CONTINUARE A TRATAMENTULUI

1.
2.
3.

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

Probele biologice permit continuarea administrarii terapiei in conditii de siguranta.

1 Se incercuiesc criteriile care corespund situatiei clinico-biologice a pacientului la momentul completarii formularului
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D. CRITERII DE INTRERUPERE A TRATAMENTULUI

1. Progresia obiectiva a bolii (examene imagistice si clinice) n absenta beneficiului clinic; tratamentul
poate fi continuat la decizia medicului curant si cu acceptul pacientului, dacad progresia imagistica
nu este 1nsotitd de deteriorare clinica si/sau pacientul continud sa aiba beneficiu clinic

2. Toxicitate inacceptabila

3. Tratamentul cu durvalumabum trebuie oprit definitiv in cazul reactiilor adverse mediate imun
recurente de grad 3 sau 4 sau al reactiilor adverse ne-mediate imun, de gradul 4 (cu exceptia
anomaliilor de laborator de gradul 4, care vor fi evaluate independent, in baza unui raport risc-
beneficiu).

4. Decizia medicului

5. Decizia pacientului.

6. Dupa perioada maxima de tratament de 24 de luni, in absenta progresiei bolii sau toxicitatilor
inacceptabile

Subsemnatul, dr..............ccooiiiiieeeee e TASpUN. de realitatea §iexactitatea

completarii prezentului formular.

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

Originalul dosarului pacientului, impreuna cu toate documentele anexate (evaludri clinice si buletine de

laborator sau imagistice, consimtdmantul informat, declaratia pe propria rdspundere a pacientului,

formularul specific, confirmarea inregistrarii formularului etc.), constituie documentul-sursa fata de care,

se poate face auditarea/controlul datelor completate in formular.
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