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Commission de Transparence

AVERTISSEMENT

En application des articles L. 1451-1-1 et R. 1451-6 du Code de la santé publique,
la HAS réalise un enregistrement des séances de la commission de la
transparence (CT), de la Commission d’évaluation des dispositifs médicaux et des
technologies de santé (CNEDIMTS) et de la Commission évaluation économique
et santé publique (CEESP). Pour en faciliter la communication et la
compréhension, la HAS a fait le choix de recourir @ une transcription des débats
par l'intermédiaire d'une société prestataire

Cette prestation associe une saisie directe des débats par sténotypie et une
transcription assistée par ordinateur ainsi qu’une relecture médicale. L'objet de
cette transcription est de permettre de tracer le déroulé des débats dans un souci
de.transparence et non de fournir une information scientifique validée. En effet,
malgré le professionnalisme de cette prestation, il peut persister dans le texte final
des incongruités ou des inexactitudes liées a 'usage d’'un vocabulaire hautement
spécialisé ou a la nature méme des échanges verbaux. La HAS n’effectue aucune
validation de ces documents.

La HAS rappelle que les seuls documents validés et opposables sont le procés-
verbal de la séance et I'avis définitif de la Commission qui sont mis en ligne sur le
site de la HAS.

Pour la publication des transcriptions, et dans un but de protection du secret
industriel et commercial, certains mots peuvent avoir été occultés. Les occultations
éventuelles sont de la responsabilité de I'entreprise exploitant le produit évalué.

Toute reprise d’'un ou plusieurs extraits d’'une transcription doit étre accompagnée
d’'une mention en précisant la source et respecter la législation sur la publicité.

Les membres des commissions s’expriment a titre personnel dans le cadre de leur
mission d’expertise. Les agents de la HAS (chefs de service, adjoints, chefs de
projet) représentent l'institution et s'expriment en son nom.

La HAS rappelle que la connaissance des propos tenus en séance par les
membres des commissions et les agents de la HAS ne peut en aucun cas justifier
des contacts directs de quelque nature que ce soit avec ces personnes, lesquelles
sont tenues & une obligation de confidentialité conformément a Farticle R. 161-85
du Code de la sécurité sociale.

\"‘%_ e “

f/

REVOLADE - Autre passage



1. REVOLADE - Autre passage

M™e¢ GRANDE, pour la HAS.- Nous allons faire un petit point.

.\\
M™e GATTULLI pour la HAS.- M. Daubert et M. Dufour ne peuvent pas participer aux débats. ’\'0
Nous allons rappeler M. Lengliné. 0{6‘

M™¢ GRANDE, pour la HAS.- Nous revoyons le médicament vu. Je passe tout de s@
parole a Sarah. Nous avons une double problématique. Q

Dans la sténotypie du médicament REVOLADE, vous avez voté une ASMR IV, ‘Gis Sans que
ce soit trés clair, puisque les deux mentions sont dans la sténotypie. Ests % e ASMR IV
dans la stratégie (cela veut dire que c’est mieux que ce qui existe déja m a stratégie) ou
une ASMR IV comme le petit copain ? QC’

O

M™e KONE, pour la HAS.- Et méme V. Q

M™e GRANDE, pour la HAS.- C'est V dans la stratégie, autre Q@h de dire que cela apporte la

méme chose. \’b

La sténotypie parle plutdét d’un IV. Cela a été trad ns I'avis par un V. Il faut remettre a
plat ce que vous avez voté, puisque ce n’est pas

M™e KONE, pour la HAS.- Le dossier a ét.é&m novembre et le projet d’avis a été adopté
le 11 décembre. C’était REVOLADE et NR\' , les deux agonistes du R-TPO dans le purpura

thrombopénique. \(b‘

Nous allons commencer par NP, @romiplostim. Il a été examiné une premiére fois dans le
cadre d’une inscription en et I'avis a été réévalué en 2015, chez I'adulte dans le PTI
chronique réfractaire aux autres traitements (par exemple, corticoides et immunoglobuline
IV), chez les patient ectomisés ou ayant une contre-indication a la splénectomie. Le
produit a obtenu uag / MR Il dans cette indication, en 2009. Cette ASMR a été confirmée en

2015. \rb\

Ensuite, il ’\ en 2017 une extension d’indication chez I'adulte non splénectomisé. La
Comm%bp a octroyé une ASMR IV comme REVOLADE pour ces patients.

Ré&went, en novembre 2019, nous avons vu NPLATE dans le cadre d’une extension
indication chez I'enfant. Contrairement a REVOLADE, il n’avait pas encore l'indication chez

\’b nfant. Son indication dans le PTI était limitée a I'adulte. Dans le cadre de son inscription
\\ chez I'enfant, vous avez considéré dans le PTI chronique réfractaire aux autres traitements

0 qu’il apportait une ASMR IV.
p)

L )

La, nous voyons REVOLADE. Nous I’avons vu pour la premiére fois en inscription en 2010 et
réévaluation en 2015 chez I'adulte, dans le PTI chronique réfractaire aux autres traitements.
Le libellé est exactement le méme que NPLATE et il a eu une ASMR Il comme NPLATE. Puis, il
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a eu comme NPLATE une extension d’indication chez les patients non splénectomisés, et
comme NPLATE, il a eu une ASMR IV.

La différence, c’est qu’en 2017, REVOLADE a eu une AMM chez I'enfant a partir de I'age d’un
an, et la Commission avait octroyé une ASMR IIl. . \Q
N

L’évaluation actuelle de REVOLADE est due a une reformulation de son indication AMM. \o
Avant, c’était formulé : PTI chronique réfractaire aux autres traitements. La, c’est formulé \,b
aussi bien chez I'adulte que chez I'enfant en termes de PTI diagnostiqué depuis plus d
mois, réfractaire aux autres traitements. C'est le terme « diagnostiqué depuis plus
mois » qui change. Dans vos votes, vous avez considéré qu’il apportait une ASMR I\%ﬁ

'

Je rappelle les définitions du PTI chronique. Actuellement, la conférence d& sensus a
défini trois stades du PTI. Le PTI nouvellement diagnostiqué est diagnosti epuis moins
de 3 ans. Le PT! persistant, c’est entre 3 et 12 mois, et le chronique, c’est,a rtir de 12 mois.

Le fait de passer du terme chronique a plus de six mois, c’est qu'iI@Qr peu de persistant et
beaucoup de chronique. C'est a partir de six mois. C)Q

M™e GRANDE, pour la HAS.- C'est une précision de ce que‘qgﬁs entendons par chronique.
Avant ¢’était chronique, maintenant c’est plus de six mo\(&:ur faire plus simple.

M™e KONE, pour la HAS.- NPLATE n’a pas eu de @)‘/elle formulation de son AMM. Il n’y
avait pas le terme chronique. (.)

Comme l'a dit Mathilde, la sténotypie ns s trés claire. Nous voulions clarifier que vous
aviez bien voté une ASMR IV dans le au libellé « comme NPLATE », mais le souci est
que les ASMR ne sont pas rédigées méme facon et l'indication n’est pas exactement la
méme. L'AMM n’est pas libellé a méme maniére. NPLATE n’a pas : « PTI diagnostiqué
depuis plus de six mois ». L ence, c’est chez I'enfant. REVOLADE avait une ASMR Ill.

Quand nous avons vu NPLA, ous avons mis un 1V,
L

M. Le P" MERCIER.- ) ’@\rapporteur sur NPLATE. J'avais conseillé une ASMR IV. Il faut avoir
le méme type de %&qgction et conclure au méme type d’ASMR. NPLATE, c’est une injection
sous-cutanée Qois par semaine alors que REVOLADE, ce sont des comprimés que Y'on
prend to s jours. Entre six mois ou un an, cinqg pour le méme combat. Cest
manifest t un traitement de deuxiéme ligne. Dans les PTI aigus, c’est plutét plus tard
que I’&fént de moins de six mois. Plus nous sommes dans les choses un peu
ex@nnnelles, plus c’est un peu compliqué, cela se traite par immunoglobuline un peu

. @p¥itive. Ce n’est que quand nous sommes dans un PTI chronique, que nous passons a une
ﬁxiéme ligne de traitement.

NS

\ Je pense qu’il faut vraiment aligner dans le terme de rédaction, de conclusion et de
Q/Q‘ recommandations, les deux produits, méme s’ils sont un peu différents en termes de mode
) d’action.

Voila ma recommandation.
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M. le D" LENGLINE.- Je suis d’accord avec ce qui vient d’étre dit. Nous avons un probléme
technique d’empilement des ASMR liées aux évaluations successives et paralléles des deux
médicaments. Mais ils ont la méme place dans la stratégie thérapeutique, ils sont utilisés au
méme stade et proposés aux mémes patients. Dans la rédaction, il doit étre clair qu’ils sont
mis au méme plan.

En effet, c’est une difficulté récurrente dans les évaluations : toujours préciser quand nous

la stratégie thérapeutique ou par rapport a un autre produit qui a lui-méme une AS
Quand on dit ASMR 1V par rapport a un produit avec une ASMR lll, cela veut dire qu\@la
apporte une amélioration encore mieux qu’une ASMR Ill. C’est vraiment une gymnﬁﬁbue de
I'esprit qui n’est pas simple. Le probléeme est technique. L’évaluation du médi t a été
faite. REVOLADE a une ASMR Ili chez I'enfant dans le PTI chronique. Surd ologie de
chronique, spécifier que c’est « supérieur a six mois », ce n’est pas un dé s riche. Nous
pouvons probablement donner la nouvelle définition sans prendre db rand risque de
changer : plus de six mois ou chronique. Le nouveau libellé n’est (?e nature a changer
I'idée que nous avons et I'évaluation que nous avons des produi mtenant, c’est aligner
FASMR IlI chez I'enfant dans le PTI chronique dans REVOLA t ’ASMR IV dans le PTI
chronique de I'enfant de NPLATE. Soit nous disons que une ASMRYV par rapport a
NPLATE, soit nous disons que c’est... je ne sais pas. \’b

M™¢ GRANDE, pour la HAS.- C'est assez technique, A\ la difficulté. En général, quand vous
les voyez en méme temps, « le médicament A me le médicament B », cela veut dire
qu’ils apportent tous les deux la méme chos%,s la stratégie. C'est quantifié.

L'autre fagon de traduire, c’est de dib&\ge le nouveau médicament apporte un V par
rapport a ce qui existe déja, donc c %t dire qu’il n"apporte rien de plus. En général, vous
le faites quand c’est a distance : t le médicament A, puis on voit le B cinq ans aprés et il
fait comme A, donc vous dites: V par rapport a A.

Si je comprends bien, eelar complexifie. LAMM qui précise le chronique « en plus de six
mois » fait que cela l@\des différences en termes d'AMM entre NPLATE et REVOLADE.
Cette différence e.s\ug 5e entre 6 et 12 mois, chez I'adulte ou I'enfant.

dans de dife gans la partie commune, c’est-a-dire au-dela de 12 mois dans les PTI, que I'on
soit ¢ ulte ou chez I'enfant, REVOLADE comme NPLATE apporte une ASMR de niveau
IV.Pe#p cOntre, dans les parties 6-12 mois, a la fois chez I'adulte ou chez I'enfant, comme il
esl&leul, il apporte un IV dans la stratégie thérapeutique.

Ce qui me @E‘h’% plus propre, puisque nous avons des demandes du laboratoire, ce serait

pour la HAS.- Ces patients étaient déja évalués dans l'indication d’avant. NPLATE
a également l'indication chez les patients a partir de six mois. Ces patients étaient inclus
dans les essais cliniques. lls nont pas étudié les patients diagnostiqués, mais ils ont pris
quelques patients évalués précédemment par la Commission.

M™e GRANDE, pour la HAS.- Sur le plan scientifique, tu as raison - mais nous sommes
tenus par I’AMM. Celle de REVOLADE est précise et pas celle de NPLATE. Elle sera peut-é&tre
demain.
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M. le D" BLONDON.- Pour des raisons un peu techniques, nous allons dégrader une ASMR de
Il en IV chez I'enfant sans nouvelle data.

M™e GRANDE, pour la HAS.- Vous avez considéré pour NPLATE, qui avait les mémes datas
que REVOLADE, que 'ASMR était de niveau IV. C'est 'évaluation la plus récente. Vous étes
tenus par une certaine homogénéité de vos décisions. Vous traduisez dans vos discussions le 0
fait que vous considérez que c’est la méme chose. Comme NPLATE a un IV et que REVOLADE ,s\.

apporte la méme chose que NPLATE...

M. Le P" MERCIER.- Nous avons deux options: soit remonter NPLATE de IV a Ilkébl;
I’aligner. @

M™e GRANDE, pour la HAS.- Nous ne le voyons pas.

M™e KONE, pour la HAS.- La phase contradictoire de NPLATE est en cou \aboratmre ne
conteste pas son ASMR IV. Il y a des observations qui seront soumises | mission.

M™e GRANDE, pour la HAS.- C’est une autre solution : au mome@s observations écrites,
que vous montiez tout le monde au méme niveau. Mainteni ifférence entre les deux
chez I'enfant ne traduit pas vos discussions et les données chiitlie

M™e DEGOS, Présidente.- Aujourd’hui, nous voyons @ADE.

M™ GRANDE, pour la HAS.- || faut se prononc&bgour REVOLADE. Vous pouvez faire chez

Fadulte dans la partie commune a NPLATE, les chroniques (plus de 12 mois), et voter
une ASMR comme le copain NPLATE.  «
P

Dans la partie 6-12 mois, ce seran\%@‘ASMR dans la stratégie, dans la mesure ou pour
I'instant, méme si les données so&:@ qu’elles sont, NPLATE n’a pas I'’AMM.

M. Le P MERCIER.- Entre 6 @ mois, dans la réalité pratique, c’est pareil.
M™e DEGOS, Préside%@\nais c’est écrit.

M™¢ GRANDE p@'la HAS.- Nous pouvons écrire que la distinction de 'AMM de
REVOLADE. ¢ N

M. le % INE.- Nous pouvons marquer que la différence clinique de cette différence est

assezéi

. EGOS, Présidente.- Pour REVOLADE, le texte exact, c’est la colonne de gauche : PTI
Q ronique réfractaire au-deld de 12 mois, REVOLADE comme NPLATE. Ils ont demandé un
\\'b ASMR IV. Qui est d’accord pour voter IV comme NPLATE dans cette indication adulte et

enfant ?
Q/\\

p) (Il est procédé au vote.)
ASMR 1V : 14 voix
Abstention : 1
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Toujours pour REVOLADE, pour les PTI persistants entre 6 et 12 mois, le laboratoire
demande IV, il faut voter IV dans la stratégie. Qui est pour ?

(Il est procédé au vote.)
&
ASMR IV : 13 voix N\
xO
Abstention : 2 (b

M™e GRANDE, pour la HAS.- Nous ajoutons que sur la pertinence d’un PTI chronique eq;Q
et 12 mois, il n’y a pas de pertinence clinique de cette définition, mais la CT étant obliged de
se prononcer... ou la pertinence clinique est discutable.

M. le D" LENGLINE - Faible. \\\?’
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