Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

BP.401.45.2021.LAn

Protokoét nr 43/2021
z posiedzenia Rady Przejrzystosci
w dniu 13 wrzes$nia 2021 roku
w formie wideokonferenc;ji

Rafat Nizankowski otworzyt posiedzenie o godzinie 10:00.

Cztonkowie Rady Przejrzystosci (Rada) obecni przy rozpoczeciu posiedzenia (kworum 7 osdb):

Anna Greziak

Barbara Jaworska-tuczak
Dorota Kilariska

Adam Maciejczyk

Rafat Nizankowski
Tomasz Pasierski

Jakub Pawlikowski
Tomasz Romanczyk

W NV R WDNR

Janusz Szyndler

Proponowany porzadek obrad:

1.

6.

Ustalenie ewentualnych konfliktéow intereséw cztonkéw Rady. Omdwienie i przyjecie porzadku
obrad Rady.

Przygotowanie stanowiska w sprawie oceny leku Latuda (lurasidonum) we wskazaniu: leczenie
schizofrenii u mtodziezy w wieku od 13. roku zycia.

Przygotowanie stanowiska w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje $rodka
spozywczego specjalnego przeznaczenia Zzywieniowego Lorenzo's Qil we wskazaniu:
adrenoleukodystrofia.

Przygotowanie stanowisk w sprawie zasadnosci wydawania zgody na refundacje produktu
leczniczego Epidyolex (cannabidiolum) we wskazaniach:

1) napady padaczkowe zwigzane z zespotem Lennoxa-Gastaut — pacjent pediatryczny,

2) padaczka lekooporna.

Przygotowanie opinii o projekcie programu polityki zdrowotnej jednostki samorzadu
terytorialnego: ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie zdrowego odzywiania oraz aktywnosci
fizycznej jako prewencji nadwagi i otytosci dzieci i mtodziezy w wojewddztwie matopolskim »Ruch
i zdrowe odzywianie to moje wyzwanie«”.

Zakonczenie posiedzenia.

Ad 1. Zaden z cztonkéw Rady nie zadeklarowat konfliktu intereséw.

Rada jednogtosnie (9 gtoséw ,za”) przyjeta zaproponowany porzadek obrad.
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Protokdt nr 43/2021 z posiedzenia Rady Przejrzystosci w dniu 13.09.2021 r.

Ad 2. Analityk Agencji zaprezentowat dane w zakresie leku Latuda (wniosek refundacyjny)
we wskazaniu dot. schizofrenii u mtodziezy, a propozycje stanowiska Rady przedstawit
Tomasz Pasierski.

Do posiedzenia dofaczyt Maciej Karaszewski, ktéry
nie zadeklarowat konfliktu interesow.

Rada doprecyzowata tres¢ stanowiska, w czym uczestniczyli: Rafat Nizankowski, Tomasz Pasierski,
Tomasz Romanczyk i Maciej Karaszewski.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 oséb obecnych) uchwalita
pozytywne stanowisko (zatacznik nr 1 do protokotu).

Ad 3. Analityk Agencji oméwit kwestie dot. srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia
zywieniowego Lorenzo's Qil (import docelowy) we wskazaniu: adrenoleukodystrofia, a propozycje
stanowiska Rady przedstawit Maciej Karaszewski.

Po doprecyzowaniu tresci uchwaty przez Rafata Nizankowskiego i Macieja Karaszewskiego, Prowadzgcy
zarzadzit glosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 osdb obecnych) uchwalita pozytywne
stanowisko (zatacznik nr 2 do protokotu).

Ad 4. Analityk Agencji przedstawit prezentacje dot. produktu leczniczego Epidyolex (import docelowy)
we wskazaniach: napady padaczkowe zwigzane z zespotem Lennoxa-Gastaut — pacjent pediatryczny
oraz padaczka lekooporna.

1) Propozycje stanowiska Rady, dot. wskazania napady padaczkowe zwigzane z zespotem Lennoxa-
Gastaut, przedstawit Janusz Szyndler, po czym Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego
Rada jednogtosnie (10 oséb obecnych) uchwalita pozytywne stanowisko (zatacznik nr 3
do protokotu).

2) Propozycje stanowiska Rady, dot. wskazania padaczka lekooporna, przedstawit Janusz Szyndler,
a gtos w dyskusji zabrali: Rafat Nizankowski, Janusz Szyndler, Maciej Karaszewski i Anna Greziak.

Prowadzacy zarzadzit glosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 oséb obecnych)
uchwalita pozytywne stanowisko (zatgcznik nr 4 do protokotu).

Ad 5. Analityk Agencji omdwit zatozenia programu polityki zdrowotnej woj. matopolskiego
dot. prewencji nadwagi i otytosci, a propozycje opinii Rady przedstawit Jakub Pawlikowski.

W dyskusji Rady uczestniczyli: Dorota Kilanska, Tomasz Romanczyk, Rafat Nizankowski,
Jakub Pawlikowski, Anna Greziak i Maciej Karaszewski.

Prowadzacy zarzadzit gtosowanie, w wyniku ktérego Rada jednogtosnie (10 oséb obecnych) uchwalita
pozytywng opinie (zatgcznik nr 5 do protokotu).

Ad 6. Prowadzacy zakoniczyt posiedzenie o godzinie 11:14.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 109/2021 z dnia 13 wrzesnia roku
w sprawie oceny leku Latuda (lurazydon) we wskazaniu: leczenie
schizofrenii u mtodziezy w wieku od 13. roku zycia

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq produktow leczniczych:
e Latuda (lurazydon), tabletki powlekane, 18,5 mg, 28 tabl., kod GTIN:
05909991108670,

e latuda (lurazydon), tabletki powlekane, 37 mg, 28 tabl., kod GTIN:
05909991108762,

e Latuda (lurazydon), tabletki powlekane, 74 mg, 28 tabl., kod GTIN:
05909991108878,
we wskazaniu: leczenie schizofrenii u mtodziezy w wieku od 13. roku zycia, jako
leku dostepnego w aptece na recepte, w ramach istniejgcej grupy limitowej
i wydawanie ich bezptatnie.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Latuda jest nowoczesnym lekiem przeciwpsychotycznym finansowanym w Polsce
do leczenia dorostych chorych ze schizofreniq. Procedowany wniosek dotyczy
rozszerzenia refundacji na mtodziez w wieku od 13. roku zycia.

Dowody naukowe

Wyniki przeglgd systematycznego z metaanalizqg sieciowq badan RCT
opublikowanych w jezyku angielskim (Arango 2019) wskazujq, ze skutecznosc
lurazydonu  jest porownywana do  wiekszosci  pozostatych  lekow
przeciwpsychotycznych drugiej generacji, natomiast lurazydon ma korzystniejszy
profil bezpieczenstwa od wiekszosci pozostatych lekow w zakresie powodowania
przyrostu masy ciata i wydtuzenia odstepu QTc. Gtownym ograniczeniem analizy
klinicznej wnioskodawcy jest brak badan bezposrednio pordwnujgcych
skutecznosc i bezpieczenstwo lurazydonu w leczeniu schizofrenii u mtodziezy
w wieku 13-17 lat ze wskazanymi przez wnioskodawce komparatorami (ARI, OLA,
RIS, QUE). Ponadto, ograniczenia analizy z heterogenicznosci badan wtgczonych.

Nie jest to Zzadnq miarq terapia przetomowa.

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.qgov.pl




Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 109/2021 z dnia 13.09.2021 r.

Problem ekonomiczny

Terapia jest efektywna kosztowo. Stosowanie Latudy w miejsce terapii

standardowej jest droisze. Oszacowany ICUR dla poréwnania z wynidst
/QALY w perspektywie NFZ i /QALY w perspektywie wspdlnej.

Wartosci te znajdujq sie progu ustawowego.

Analiza wptywu na budzet jest bardzo niepewna z uwagi na trudng do oceny

dynamike rynku wielu lekow przeciwpsychotycznych w tej populacji.

Prognozowany zwiqgzany
Z finansowaniem terapii lurazydonem w populacji docelowej analizy wyniesie
w | roku oraz w Il roku refundacji, z kolei wydatki catkowite

z perspektywy wspdlnej w | roku oraz w Il roku
refundacji.
Gtodwne arqumenty decyzji

J Refundacja w populacji dorostej;

. Skutecznosc kliniczna wykazana w wartosciowych badaniach;

J Efektywnosc kosztowa,

. Maty wptyw na budzet ptatnika.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych
specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), w zw. z art. 31s
ust. 6 pkt 2 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze Srodkéw
publicznych (Dz. U. z 2021 r.,, poz. 1285, z pdin. zm.), z uwzglednieniem analizy weryfikacyjnej nr:
0T.4230.13.2021 ,Whniosek o objecie refundacjg leku Latuda (lurazydon) we wskazaniu: leczenie schizofrenii u
mtodziezy w wieku od 13. roku zycia”; data sporzadzenia opracowania: 2 wrzesnia 2021 r.



KARTA NIEJAWNOSCI

Dane zakreslone kolorem Zoltym stanowiq informacje publiczne podlegajqce wylgczeniu ze
wzgledu na tajemnice przedsiebiorcy (Angelini Pharma Polska Sp. z 0.0.).

Zakres wylgczenia jawnosci: dane objete oswiadczeniem (Angelini Pharma Polska Sp. z
0.0.)

o zakresie tajemnicy przedsigbiorcy.

Podstawa prawna wylgczenia jawnosci: art. 5 ust. 2 ustawy z dnia 6 wrzesnia 2001 r.
o dostepie do informacji publicznej (Dz. U. z 2016 r., poz.1764 z pozn. zm. ) w zw. z art.
11 ust. 4 ustawy z dnia 16 kwietnia 1993 r. o zwalczaniu nieuczciwej konkurencji (Dz. U.
22018 r., poz. 419).

Organ dokonujgcy wylgczenia jawnosci: Agencja Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji.

Podmiot w interesie ktorego dokonano wylgczenia jawnosci: (Angelini Pharma Polska
Sp. z0.0.).



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 110/2021 z dnia 13 wrzesnia 2021 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje
Lorenzo's Oil we wskazaniu: adrenoleukodystrofia

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgdd na refundacje
srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego Lorenzo's Oil
we wskazaniu: adrenoleukodystrofia, u pacjentow bez lub z minimalnymi
zmianami w obrazie rezonansu magnetycznego.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Niniejsze stanowisko dotyczy wydawania zgdd na import docelowy leku:
Lorenzo’s Oil we wskazaniu: adrenoleukodystrofia.

Rada Przejrzystosci i Prezes Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w 2018 r. wydali pozytywne rekomendacje w sprawie zasadnosci wydania zgod
na refundacje w ramach importu docelowego Lorenzo’s Oil we wskazaniu:
adrenoleukodystrofia, w subpopulacji bezobjawowych pacjentow bez
lub z minimalnymi  zmianami w  obrazie rezonansu  magnetycznego.
Opinia dotyczy aktualizacji i ponownej oceny tej technologii w tym wskazaniu.

Dowody naukowe

Nie odnaleziono nowych badan, czy wytycznych klinicznych odnosnie stosowania
Lorenzo’s QOil opublikowanych od czasu wydania ostatniej opinii Rady
Przejrzystosci. Nalezy jednak podkresli¢, Zze adrenoleukodystrofia jest chorobg
ultrarzadkgq, o niejednorodnym przebiegu klinicznym.

Wszystkie odnalezione wczesniej badania, byty badaniami niekontrolowanymi
i dotyczyty pacjentow z réznym stopniem zaawansowania choroby, oraz obrazem
fenotypowym. Woyniki przeprowadzonej analizy w jednoramiennym badaniu
Ahmed 2016 (104 pacjentdw- bezobjawowych chfopcdw z X-ALD ), wykazaty,
Ze kazdy wzrost stezenia o 1 mg/l kwasu erukowego i stezenia kwasow C26:0
w osoczu byty zwiqzane odpowiednio z nieistotng statystycznie redukcjq o 3,7%
i zwiekszeniem o 753% ryzyka wystgpienia nieprawidtowosci w obrazie MRI
(NS (odpowiednio: p=0,5344,; p=0,1509). Autorzy analizy wskazali, ze podawanie
oleju Lorenza znaczqco obniza nieprawidtowo wysokie stezenie C26:0 w osoczu.
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 110/2021 z dnia 13.09.2021 r.

Problem ekonomiczny

W 2020 roku wydano zgody na refundacje dla 27 pacjentow na tqcznqg kwote
934 565 zt netto, tym samym wptyw na budzet ptatnika jest niewielki.

Gtowne argumenty decyzji

e Wykazano, Ze podawanie Lorenzo’s Oil powoduje obnizenie zbyt
wysokiego poziomu bardzo dtugo taricuchowych kwasow ttuszczowych
(ang. very long chain fatty acids — VLCFA), co moze przynies¢ korzysci
w postaci opdZnienia rozwoju choroby u pacjentow bez zmian
patologicznych w obrazie MRl mdzgu i objawow neurologicznych;

e Niewielki wptyw na budzet ptatnika.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285, z pdin.
zm.) oraz w zw. z art. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), z uwzglednieniem
opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego wydawania zgody na refundacje nr 0T.4211.29.2021 (Aneks
do opracowania nr: 0T.4311.24.2018) ,Lorenzo’s Oil we wskazaniu: adrenoleukodystrofia”; Data ukonczenia:
7.09.2021 .



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 111/2021 z dnia 13 wrzesnia 2021 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje produktu
leczniczego Epidyolex (cannabidiolum) we wskazaniu:
napady padaczkowe zwigzane z zespotem Lennoxa-Gastaut — pacjent
pediatryczny

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgdd na refundacje
leku Epidyolex (cannabidiolum), roztwdr doustny, 100 mg/ml, we wskazaniu:
napady padaczkowe zwigzane z zespotem Lennoxa-Gastaut — pacjent
pediatryczny.
Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Zespot Lennoxa-Gastaut, nalezy do grupy encefalopatii wieku dzieciecego,
o ciezkim przebiegu, z napadami padaczkowymi, zaburzeniami rozwojowymi
i uposledzeniem umystowym. Napady padaczkowe wystepujgce w przebiegu
zespotu sq czeste, a ponadto zazwyczaj oporne na leczenie farmakologiczne.

Epidyolex jest lekiem zawierajgcym substancje czynnqg kannabidiol,
zarejestrowanym w leczeniu napadow padaczkowych zwigzanych z zespotem
Lennoxa-Gastaut lub z zespotem Dravet jako lek wspomagajgcy w skojarzeniu
z klobazamem u pacjentow w wieku 2 lat lub starszych oraz jako
lek wspomagajgcy w  leczeniu  napadow  padaczkowych  zwigzanych
ze stwardnieniem guzowatym u pacjentow w wieku 2 lat lub starszych.
W zwiqzku z powyzszym wnioskowane wskazanie jest tozsame ze wskazaniem
rejestracyjnym.

Dowody naukowe

Skutecznos¢ kannabidiolu w leczeniu wspomagajgcym napadow drgawek
zwigzanych z zespotem Lennoxa-Gastaut oceniano w dwdch badaniach
randomizowanych, prowadzonych metodq podwdjnie slepej proby,
kontrolowanych placebo, w grupach rownolegtych (GWPCARE3 i GWPCARE4).
W obu badaniach wykazano, ze stosowanie kannabidiolu wigze sie z znaczqgcym
zmniejszeniem ryzyka napadow padaczkowych. W badaniu GWPCARE3 odsetek
pacjentow ze zmniejszeniem czestosci napadow wynidst, w zaleznosci
od zastosowanej dawki, od 37,2% do 41,9%, w porownaniu z 17,2% w grupie
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Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 111/2021 z dnia 13.09.2021 r.

otrzymujgcej placebo. W badaniu GWPCARE4 uzyskano podobne wyniki
uzyskujqc redukcje 43,9% w grupie otrzymujqcej kannabidiol (w obu przypadkach
roznice byty istotne statystycznie). W podgrupie pacjentow otrzymujqgcej
dodatkowo klobazam obserwowany efekt byt korzystniejszy, z odsetkiem
pacjentow z redukcjq czestosci napadow przekraczajgcym 60%.

Rekomendacje refundacyjne dla produktu Epidyolex w leczeniu zespofu Lennoxa-
Gastaut nie sq zgodne. Rekomendacje niemieckie (G-BA 2021), francuskie (HAS
2020), szkockie (SMC 2020) oraz brytyjskie (NICE 2019) byty pozytywne
(brytyjskie pod warunkiem obnizenia ceny) natomiast irlandzkie (NCPE 2021)
i szwedzkie (TLV 2020) byty negatywne (irlandzkie warunkowo) ze wzgledu
na koszty i niepewnos¢ zwigzang z dtugotrwatym efektem dziatania
kannabidiolu.

Profil bezpieczenstwa leku jest zadowalajgcy, a nasilenie wiekszosci zdarzen
niepozadanych byto tagodne lub umiarkowane. NajczeSciej zgtaszanymi
zdarzeniami niepozadanymi byty biegunka, sennos¢ i drgawki a 4 odnotowane
w czasie badania zgony, nie zostat uznane przez badaczy za zwigzane
z leczeniem.

Problem ekonomiczny

Szacunkowa cena produktu leczniczego Epidyolex, wynosi ok. 6500 zt.
Biorgc pod uwage podtrzymujgcqg i maksymalnq dawke rekomendowang w CHPL
(tji. 10i 20 mg/kg m.c./dobe) przy zatozeniu sredniej wagi dzieci w catej populacji
(2-18 lat) na poziomie 40,55 kg), Roczny koszt stosowania produktu leczniczego
Epidyolex u jednego pacjenta wynosi odpowiednio od okofo 92 tys. PLN
do 186 tys. zt. W 2020 roku w ramach procedury importu docelowego wptynety
wnioski o refundacje produktu leczniczego Epidyolex w leczeniu napaddw
padaczkowych zwigzanych z zespotem Lennoxa-Gastaut od 7 pacjentdw, zaden
Z tych wnioskdw nie zostat rozpatrzony pozytywnie.

Gtowne argumenty decyzji

Dostepne dane, pochodzqce z badan wysokiej jakosci potwierdzajq uzytecznosc
kliniczng kannabidiolu w leczeniu napaddw padaczkowych w przebiequ zespotu
Lennoxa-Gastaut przy zadowalajgcym profilu bezpieczeristwa. Rekomendacje
refundacyjne w wiekszosci sq pozytywne a obciqgzenia budzetowe zwiqzane
z leczeniem mozna uznac za umiarkowane.

Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285, z pdin.
zm.) oraz w zw. z art. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundacji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), z uwzglednieniem



Stanowisko Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 111/2021 z dnia 13.09.2021 r.

opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego wydawania zgody na refundacje nr 0T.4211.25.2021 (Aneks
do opracowania nr: 0T.4311.24.2018) , Epidyolex (kannabidiol) we wskazaniu: napady padaczkowe zwigzane z
zespotem Lennoxa-Gastauta — pacjent pediatryczny”; Data ukoniczenia: 9 wrzednia 2021 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr 112/2021 z dnia 13 wrzesnia 2021 roku
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje produktu
leczniczego Epidyolex (cannabidiolum) we wskazaniu:
padaczka lekooporna

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne wydawanie zgod na refundacje leku
Epidyolex (cannabidiolum), zawiesina doustna, 100 mg/ml, we wskazaniu:
padaczka lekooporna.

Uzasadnienie

Problem decyzyjny

Padaczka lekooporna jest szczegolng postaciq padaczki, rozpoznawang wowczas
gdy podawanie co najmniej dwdch wiasciwie dobranych i stosowanych
w optymalnych dawkach lekdw przeciwpadaczkowych nie prowadzi do uzyskania
kontroli nad napadami (redukcja napaddw mniejsza niz 50% wzgledem stanu
wyjsciowego). Lekoopornosc wigze sie z podwyZszonym ryzykiem pogarszania sie
funkcji poznawczych, zaburzen nastroju oraz zgonu. Padaczka lekooporna moze
wystepowac w przebiegu zespotow padaczkowych takich jak Lennoxa-Gastaut,
Dravet, Jacobsena a takze wielu innych encefalopatii dzieciecych. Stwierdzana
jest takze u okoto 30% pacjentow dorostych leczonych z powodu padaczki.

Epidyolex jest lekiem zawierajgcym substancje czynng kannabidiol,
zarejestrowanym w leczeniu napadow padaczkowych zwigzanych z zespotem
Lennoxa-Gastaut lub z zespotem Dravet jako lek wspomagajgcy w skojarzeniu
z klobazamem u pacjentow w wieku 2 lat Ilub starszych oraz jako
lek wspomagajgcy w  leczeniu  napadow  padaczkowych  zwigzanych
ze stwardnieniem guzowatym u pacjentow w wieku 2 lat lub starszych.
W zwigzku z powyziszym wnioskowane wskazanie nie jest toZzsame
ze wskazaniem rejestracyjnym.

Dowody naukowe

Dowody naukowe na efektywnosc i bezpieczeristwo kannabidiolu w leczeniu
padaczki lekoopornej sq liczne. Niemniej poza wysokiej jakosci badaniami
potwierdzajgcymi efektywnos¢ kannabidiolu w zespole Lennoxa-Gastaut
czy zespole Dravet duza czes¢ danych klinicznych pochodzi z badan nizszej
jakosci, w tym analiz retrospektywnych czy opisow przypadkow.
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W ramach przeglgdu systematycznego Lattanzi 2021 analizie poddano
42 badania oceniajgce skutecznosS¢ i bezpieczenstwo preparatu Epidyolex
u pacjentow z padaczkq lekooporng niesklasyfikowanqg Ilub wystepujgcq
w przebiegu szeregu chorob takich jak: stwardnienie guzowate, zespot
Aikcardiego, zespot Doose, zespdt Sturge-Webera, zespdt Retta, czy lekooporna
padaczka uogdlniona lub ogniskowa. Uzyskane dane wskazujq na dobrg
efektywnosc¢ kannabidiolu, z odsetkiem pacjentow z odpowiedziq kliniczng
przekraczajgcym 50% oraz z zadowalajgcym profilem bezpieczerstwa.

Zdarzenia niepozgdane miaty zazwyczaj nasilenie tagodne lub umiarkowane
i dotyczyty najczesciej sennosci, objawdw Zotgdkowo-jelitowych, zmniejszenia
apetytu i utraty masy ciafa.

Kannabidiol rekomendowany jest przez wytyczne szkockie SIGN 2021 oraz
belgijskie BGE 2020 jako opcja terapeutyczna w Il lub dalszych liniach leczenia
zespotu Lennoxa-Gastaut oraz zespotu Dravet u pacjentow powyzej drugiego
roku zycia. W stanowisku Amerykariskiego Stowarzyszenia Padaczki (American
Epilepsy Society) z 2019, autorzy wskazujg, Ze CBD jest umiarkowanie skuteczny
w leczeniu pacjentow z napadami zarowno w zespole Lennoxa- Gastaut,
jak i zespole Dravet.

Rekomendacje refundacyjne dla produktu Epidyolex w leczeniu zespotu Lennoxa-
Gastaut nie sq zgodne. Rekomendacje niemieckie (G-BA 2021), francuskie (HAS
2020), szkockie (SMC 2020) oraz brytyjskie (NICE 2019) byty pozytywne
(brytyjskie pod warunkiem obnizenia ceny) natomiast irlandzkie (NCPE 2021)
i szwedzkie (TLV 2020) byty negatywne (irlandzkie warunkowo) ze wzgledu
na koszty i niepewnos¢ zwigzang z dtugotrwatym efektem dziatania
kannabidiolu.

Problem ekonomiczny

Zgodnie z informacjami przekazanymi przez MZ szacunkowa cena brutto
(zawierajgca marze hurtowgq) produktu leczniczego Epidyolex, cannabidiolum,
roztwor doustny 100mg/ml wynosi ok. 6500 zt.

Roczny koszt stosowania produktu leczniczego Epidyolex u jednego pacjenta
(przy zatozeniu sredniej masy ciata na poziomie 45,55 kg) wynosi okoto 200-
250 tys. pln w zaleznosci od leczonego zespotu.

Gtowne argumenty decyzji

Dostepne dane o zrdznicowanej jakosci wskazujqg na mozliwosc¢ korzystnego
dziatania kannabidiolu w populacji pacjentow z lekoopornqg padaczkg
przy akceptowalnym profilu bezpieczerstwa.
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Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 31h ust. 2 w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 1 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkow publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285, z pdzn.
zm.) oraz w zw. z art. 39 ust. 3 ustawy z 12 maja 2011 r. o refundac;ji lekdw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 523), z uwzglednieniem
opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego wydawania zgody na refundacje nr 0T.4211.25.2021 (Aneks

do opracowania nr: 0T.4311.27.2018) ,Epidyolex (kannabidiol) we wskazaniu: padaczka lekooporna”; Data
ukoniczenia: 9 wrzesnia 2021 r.



Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 133/2021 z dnia 13 wrzesnia roku 2021 r.

o projekcie programu ,,Program polityki zdrowotnej w zakresie
zdrowego odzywiania oraz aktywnosci fizycznej jako prewenciji
nadwagi i otytosci dzieci i mtodziezy w wojewddztwie matopolskim
»Ruch i zdrowe odzywianie to moje wyzwanie”

Rada Przejrzystosci pozytywnie opiniuje projekt programu polityki zdrowotnej
,Program polityki zdrowotnej w zakresie zdrowego odzywiania oraz aktywnosci
fizycznej jako prewencji nadwagi i otytosci dzieci i mtodziezy w wojewddztwie
matopolskim »Ruch i zdrowe odzywianie to moje wyzwanie«”, pod warunkiem
uwzglednienia uwag zawartych w raporcie analitycznym oraz uwag Rady.

Uzasadnienie

Nadwaga oraz otytos¢ wsrod dzieci stanowiq narastajgcy problem zdrowotny,
ktory niesie konsekwencje w ich dalszym Zyciu w postaci zwiekszenia
prawdopodobieristwa wystgpienia nadcisnienia tetniczego, choroby wiericowej,
choréb metabolicznych, wad podstawy czy wtornych zaburzenr psychologicznych.
Z tego powodu uzasadnione sq dziatania podejmowane na jak najwczesniejszym
etapie rozwoju dziecka w celu przeciwdziatania nadmiernej wadze.

Przedstawiony do oceny projekt zaktada panel podstawowy i panel dodatkowy
(przeznaczony dla dzieci z nadwaga i otytosciqg) obejmujgcy interwencje
multikomponentowq (konsultacje dietetyczne, konsultacje psychologiczne,
konsultacje ze specjalistg aktywnosci ruchowej), dodatkowe zajecia
z aktywnosciq ruchowq oraz edukacje zdrowotnq skierowang
do rodzicow/opiekunow prawnych oraz do dzieci. Populacje docelowg programu
stanowic¢ bedq dzieci w wieku 9 lat uczeszczajgce do szkot podstawowych na
terenie wojewddztwa matopolskiego oraz ich rodzice/opiekunowie prawni.
Program ma byc¢ realizowany w latach 2021-2030 roku. Planowane koszty
catkowite (roczne) zostaty oszacowane na 185 850 zt.

Projekt programu realizuje priorytet: , przeciwdziatanie wystepowaniu otytosci”
nalezgcy do priorytetow zdrowotnych wymienionych w Rozporzqdzeniu Ministra
Zdrowia z dnia 27 lutego 2018 r. (Dz.U. 2018 poz. 469). W projekcie opisano
sytuacje epidemiologiczng, okreslono cele ogdlne i szczegotowe, mierniki
efektywnosci, monitorowania, ocene jakosci swiadczen i sposoby ewaluacji,
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a takze budzet jednostkowi i catkowity. Zaplanowane dziatania sq zgodne
z rekomendacjami towarzystw naukowych (APA 2018, MQIC 2018b, ES 2017,
USPSTF 2017, AAFP 2017). Szczegdlnie wartosciowym elementem wydaje sie
interwencja multikomponentowa, majgca na celu redukcje masy ciata
i wypracowanie odpowiednich nawykow  zywieniowych i ruchowych.
Zaproponowane w projekcie dziatania obejmq zalecane przez USPSTF 26 godzin
kontaktowych. Budzet programu zostat skalkulowany realistycznie.

Whnioskodawca powinien uwzgledni¢ uwagi zawarte w raporcie AOTMIT
szczegolnie dotyczgce doprecyzowania niektdrych dziatan w programie oraz
odniesc sie do map potrzeb zdrowotnych.

Uwagi Rady

Rada rekomenduje przygotowanie dla uczestnikow programu
zindywidualizowanego planu postepowania, w szczegdlnosci dla dzieci,
ktore nie bedq reagowac obnizeniem BMI w wyniku uczestnictwa w programie.

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 48a ust. 8 pkt 3, w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 3 ustawy z 27 sierpnia 2004 r.
o $wiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U. z 2021 r., poz. 1285, z pdin.
zm.), z uwzglednieniem raportu nr OT.431.77.2021 ,Program polityki zdrowotnej w zakresie zdrowego
odzywiania oraz aktywnosci fizycznej jako prewencji nadwagi i otytosci dzieci i mtodziezy w wojewddztwie
matopolskim ,Ruch i zdrowe odzywianie to moje wyzwanie” z wrzesnia 2021 oraz z Raportem nr 0T.423.2.2018
,Profilaktyka nadwagi oraz otytosci wsrdod dzieci i mtodziezy w ramach programéw polityki zdrowotnej” z
kwietnia 2019 r.



