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Rekomendacja nr 55/2014
z dnia 24 lutego 2014 r.
Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych

w sprawie objecia refundacjg produktow leczniczych: Cystagon
(dwuwinian cysteaminy), kapsutki twarde 50 mg, 100 kapsutek;
Cystagon (dwuwinian cysteaminy), kapsutki twarde 150 mg, 100
kapsutek; w ramach programu lekowego: , Leczenie pacjentow
z wczesnodzieciecg postacig nefropatycznej cystynozy
(ICD-10 E72.0)”

Prezes Agencji rekomenduje objecie refundacjg produktow leczniczych:
— Cystagon (dwuwinian cysteaminy), kapsutki twarde 50 mg, 100 kapsutek;
— Cystagon (dwuwinian cysteaminy), kapsutki twarde 150 mg, 100 kapsutek;

w ramach programu lekowego: ,lLeczenie pacjentdw z wczesnodzieciecg postaciag
nefropatycznej cystynozy (ICD-10: E72.0)”, z kategorig odptatnosci: bezptatnie, w odrebnej
grupie limitowe;.

Uzasadnienie rekomendac;ji

Prezes Agencji, przychylajac sie do stanowiska Rady Przejrzystosci uwaza, ze dostepne
dowody naukowe pochodzace z badan klinicznych umiarkowanej jakosci wskazujg na
skutecznos¢ cysteaminy w leczeniu cystynozy nefropatycznej. Lek spowalnia postepowanie
choroby oraz istotnie opdznia wystgpienie powiktarn narzgdowych, takich jak: uszkodzenie
siatkdwki, niedoczynnosé tarczycy, niewydolnos¢ trzustki, a przede wszystkim niewydolnosci
nerek.

Opinie ekspertéw klinicznych potwierdzajg celowos¢ zastosowania cysteaminy w tym
wskazaniu i sg pozytywne dla finansowania leku ze srodkéw publicznych.

Mimo, iz technologia nalezy do grupy lekdw sierocych, przy zaproponowanych przez
whnioskodawce cenach zbytu netto i aktualnym progu optacalnosci jest ona efektywna
kosztowo.

Przedmiot wniosku

Podmiot odpowiedzialny, we wniosku o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu leku,
zaproponowat ceny zbytu netto w wysokosci:

Agencja Oceny Technologii Medycznych

ul. I. Krasickiego 26, 02-611 Warszawa tel. +48 22 56 67 200 fax +48 22 56 67 202
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotm.gov.pl

www.aotm.qgov.pl
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Cystagon (dwuwinian cysteaminy), kapsutki twarde 50 mg; 100 kapsutek; kod EAN:
5909990213665:

Cystagon (dwuwinian cysteaminy), kapsutki twarde 150 mg; 100 kapsutek; kod EAN:
5909990213689:

Proponowana kategoria dostepnosci: lek dostepny w ramach programu lekowego, z poziomem
odptatnosci dla pacjenta: bezptatnie, w ramach odrebnej grupy limitowej.

Problem zdrowotny

Cystynoza (ICD-10: E72.0) to schorzenie lizosomalne, dziedziczone autosomalnie recesywnie,
wystepujace z czestoscig ok. 1:200 tys. urodzen (tzw. choroba sieroca). W efekcie uposledzonego
transportu cystyny dochodzi do odktadania sie ztogdw wolnej cystyny w tkankach wielu narzadow —
nerek, oka, fibroblastéw, tarczycy, trzustki i innych, co skutkuje m.in. uszkodzeniem i nastepcza
niewydolnoscig nerek, rogdéwki, trzustki, niedoczynnoscig tarczycy, krzywicg i niedoborem wzrostu.
Nieleczona cystynoza prowadzi do przedwczesnej $mierci, najczesciej z powodu niewydolnosci nerek.
Celem leczenia przyczynowego jest obnizenie stezenia cystyny w komorkach. Aktualnie jedyng
metoda leczenia przyczynowego jest postepowanie obejmujgce podawanie cysteaminy pod kontrolg
stezenia cystyny w leukocytach, a takze leczenie objawowe poprzez nawadnianie, uzupetnianie
wodoroweglandw, fosforandéw, witaminy D, tyroksyny, leczenie hormonem wzrostu.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Cysteamina reaguje z cystyng tworzgc mieszany dwusiarczek cysteaminy i cysteiny oraz cysteine.
Mieszany dwusiarczek jest nastepnie przenoszony z lizosomdw przez niezaburzony uktad transportu
lizyny. Zmniejszenie stezenia cystyny w krwinkach biatych jest skorelowane ze stezeniem cysteaminy
w osoczu krwi przez ponad szes¢ godzin po podaniu preparatu Cystagon.

Zgodnie z aktualng Charakterystyka Produktu Leczniczego, Cystagon wskazany jest w cystynozie
nefropatycznej, tj. wskazaniu szerszym niz wnioskowane, ktére brzmi: cystynoza nefropatyczna
u pacjentow z postacig wczesnodziecieca.

Produkt leczniczy Cystagon posiada status leku sierocego.

Whnioskowanym warunkiem objecia refundacjg jest stosowanie leku w ramach programu lekowego
»Leczenie pacjentéw z wczesnodzieciecy postacig nefropatycznej cystynozy (ICD-10 E72.0)”. Jako cele
programu wnioskodawca wyszczegdlnit: poprawe stanu zdrowia pacjentdéw; zapobieganie rozwojowi
wielonarzagdowych nastepstw wewnatrzkomaérkowej akumulacji cystyny, w tym przede wszystkim
spowolnienie progresji przewlektej choroby nerek; poprawe wzrastania dzieci chorych na cystynoze;
poprawe jakosci i dtugosci zycia pacjentow.

Do programu wiaczani byliby chorzy z wczesnodzieciecg postacig nefropatycznej cystynozy
rozpoznang w oparciu o: stezenie hemicystyny (cystyny) w leukocytach krwi obwodowej >2nmol/mg
biatka komdrkowego; wyniki badania genetycznego; cechy tubulopatii (zesp6t Fanconi-de Toni-
Debre).

Kryteria wyfaczenia z programu obejmuija:
— Wystgpienie nadwrazliwosci na cysteamine lub substancje pomocnicze;
— Woystapienie objawdw nietolerancji na cysteamine, uniemozliwiajgce dalsze leczenie;
— Znana nadwrazliwos$¢ na penicylamine;
— Karmienie naturalne piersig;
— Ciaza, zwtaszcza pierwszy trymestr, jesli nie jest to bezwzglednie konieczne;
— Rezygnacja dorostego pacjenta lub opiekunéw prawnych;

— Progresja choroby pojawiajaca sie pomimo leczenia.



Rekomendacja nr 55/2014 Prezesa AOTM z dnia 24 lutego 2014 r.

Alternatywna technologia medyczna

Dla przedmiotowego wskazania nie wskazano alternatywnych technologii medycznych,
w szczegblnosci refundowanych. Dotychczasowe refundowane sposoby leczenia obejmowaty
postepowanie objawowe i zachowawcze.

Skutecznosé kliniczna

Celem analizy klinicznej byta ocena efektywnosci klinicznej cysteaminy (CYS) stosowanej w leczeniu
cystynozy nefropatycznej u pacjentdéw z postacig wczesnodzieciecg choroby (przed i po przeszczepie
nerki), na podstawie: 1 pierwotnego badania z randomizacjg wystepujgcego w postaci abstraktu,
9 badan nierandomizowanych i 5 opiséw przypadkow.

W RCT Clark 1992 (badanie bioréwnowaznosci dwdch dawek) wykazano, ze zastosowanie CYS
utrzymuje Sredni klirens kreatyniny i normalne tempo wzrostu na statym poziomie podczas 2-letniej
terapii.

W nierandomizowanych badaniach uzyskano podobne rezultaty — w badaniu Gahl 1987 wykazano,
ze zastosowanie CYS w leczeniu cystynozy nefropatycznej przyczynia sie do przyrostu wzrostu,
utrzymania wyjsciowego klirensu kreatyniny oraz powoduje zmniejszenie poziomu cystyny
w leukocytach u pacjentéw leczonych przez co najmniej 1 rok.

Wyniki badania Markello 1993 wykazaty, ze wsréd oséb nieleczonych CYS (grupa A) obserwowano
8-krotnie wyisze stezenie kreatyniny niz ws$réd oséb leczonych CYS przed 2 r.z. lub z wysokim
compliance (grupa C). Wsréd osdb rozpoczynajacych terapie CYS po 2 r.z. lub z brakiem compliance
(grupa B) zanotowano wyzszy klirens kreatyniny niz u oséb leczonych przed 2 r.z. Ponadto wykazano
rdznice istotne statystycznie pomiedzy grupg A i C w Srednim stezeniu cystyny w leukocytach, a takze
w S$rednim stezeniu kreatyniny oraz klirensie kreatyniny w dniu zakonczenia leczenia (p=0,001).
Wykazano, ze im wczesniejsze rozpoczecie leczenia cysteaming oraz wyzszy compliance, tym
w pOzniejszym wieku wystgpi niewydolnos¢ nerek. W grupie pacjentéw nie leczonych CYS $redni
wiek, w ktérym wystgpi niewydolnosé nerek wynosi 10 lat w poréwnaniu do chorych otrzymujacych
CYS (74 lata).

Wyniki badania Theodoropoulos 1993 wykazaty, ze u wszystkich pacjentow, ktorzy stosowali leczenie
cysteaming nastgpit spadek stezenia cystyny w leukocytach.

W badaniu Kimonis 1995 wskazano, ze wskaznik z-score dla wzrostu, bedacy miarg odlegtosci danej
obserwacji od wartosci $redniej, wyrazong w odchyleniach standardowych, zwiekszat sie wraz
z pozniejszym rozpoczeciem leczenia (powyzej 2 r.z.) oraz przy niewystarczajgcym zastosowaniu sie
do zalecen leczenia (brak compliance).

W badaniu van’t Hoff 1995 wykazano, ze zastosowanie terapii CYS przyczynia sie do zmniejszenia
stezenia kreatyniny w surowicy krwi po 6 oraz 8 latach. Ponadto, leczenie cysteaming powoduje
utrzymanie wyjsciowego tempa wzrostu.

W badaniu Gahl 2007 wykazano, ze pacjenci otrzymujacy dtugotrwate leczenie CYS osiggali wyzszy
wzrost i wiekszg mase ciata, w pdzniejszym czasie wykonywano u nich przeszczep nerki, mieli nizszy
poziom cholesterolu oraz nizszg czestos¢ wystepowania powiktan oraz zgondéw w pordwnaniu
do pacjentéw z krotszym czasem leczenia (< 8 lat). Ponadto, wszyscy chorzy, ktérzy funkcjonowali
z witasnymi nerkami byli leczeni CYS powyzej 8 lat.

Badanie Vaisbich 2010 wykazato, ze w grupie pacjentow, ktdrzy rozpoczeli terapie CYS w wieku
ponizej 2 roku zycia odnotowano zwiekszenie masy ciata podczas terapii cysteaming — z-score
wyjsciowy wynosit -4,35 (SD=2,09), a koricowy -2,78 (SD=2,46) stanowigc wynik istotny statystyczne
(p <0,0001).

Badanie Greco 2010 wykazato, ze zastosowanie cysteaminy, zwtaszcza od pierwszych lat zycia
i odpowiednie monitorowanie tego leczenia wptywa na poprawe wzrastania.

W badaniu Brodin-Sartorius 2011 wykazano istotny wptyw leczenia CYS w prewencji cukrzycy
w poréwnaniu z brakiem leczenia. W przypadku rozpoczecia terapii przed 5 r.z. efekt ten byt

3



Rekomendacja nr 55/2014 Prezesa AOTM z dnia 24 lutego 2014 r.

wyrazniejszy (p<0,001), w poréwnaniu do pdzniej wdrozonego leczenia (p=0,049). Wykazano takze
istotny wptyw leczenia CYS w prewencji choréb nerwowo-miesniowych w poréwnaniu z brakiem
leczenia, o ile leczenie rozpoczeto przed 5 r.z. (p=0,001) oraz brak istotnego statystycznie wptywu
jezeli leczenie rozpoczeto pdziniej, a takze istotny wptyw leczenia CYS na zmniejszenie odsetka
zgonodw o ile leczenie rozpoczeto przed 5 r.z. (p<0,001) oraz brak istotnego wptywu jezeli leczenie
rozpoczeto pdzniej.

Uzyskane w badaniach typu case-studies wyniki pozwalajg przypuszcza¢, ze CYS jest skuteczna
w leczeniu cystynozy nefropatycznej u pacjentdw z postacig wczesnodzieciecy choroby.

Skutecznos¢ praktyczna

Nie odnaleziono dowodéw naukowych dokumentujacych skutecznosé praktyczna.

Bezpieczenstwo stosowania

Zgodnie z Charakterystykg Produktu Leczniczego Cystagon (cysteamina w postaci dwuwinianu
merkaptaminy) nalezy oczekiwaé, ze u 35% pacjentéw wystgpi dziatanie niepozgdane. Do bardzo
czesto (21/10) wystepujacych dziatan niepozadanych nalezg: wymioty, nudnosci, biegunka,
anoreksja, letarg, goraczka.

W przypadku wystgpienia dziatan niepozadanych na poczatku leczenia cysteaming, tymczasowe
zaprzestanie podawania preparatu, a nastepnie stopniowe ponowne wprowadzanie leczenia moze
przyczyni¢ sie do poprawienia tolerancji preparatu. Podobnie redukcja dawki moze przyczynic sie
do ustgpienia objawdéw niepozgdanych (na podstawie wnioskéw z badania Besouw 2011, w ktérym
opisano zmiany skdrne, béle kostno-miesniowe oraz objawy neurologiczne w grupie 6 pacjentéw).

Informacje przedstawione pozwalajg
whioskowacé o bezpieczenstwie stosowania Cystagonu.

We wtaczonym do analizy randomizowanym badaniu klinicznym nie uwzgledniono bezpieczenstwa
stosowania. W badaniach nierandomizowanych oraz opisach przypadkéw nie stwierdzono innych
dziatan niepozgdanych innych niz lub Charakterystyce Produktu Leczniczego
Cystagon.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Stosunek kosztow do uzyskiwanych efektow zdrowotnych

Celem analizy ekonomicznej byta ocena kosztéw zwigzanych z objeciem refundacjg produktu
leczniczego Cystagon w leczeniu postaci wczesnodzieciecej cystynozy nefropatycznej w odniesieniu
do grupy kontrolnej obejmujacej chorych, u ktérych wdrozono leczenie obejmujgce wytgcznie
postepowanie zachowawcze i objawowe.

Dla poréwnania CYS z leczeniem objawowym i zachowawczym przeprowadzona zostata analiza
kosztow-efektywnosci, w dozywotnim horyzoncie czasowym (okres od rozpoczecia leczenia
(1 lub 4 r.z.) do 50 lat), z perspektywy podmiotu zobowigzanego do finansowania $wiadczen ze
srodkédw publicznych oraz perspektywy wspdlnej podmiotu zobowigzanego do finansowania
Swiadczen ze srodkdw publicznych i Swiadczeniobiorcy. Dyskontowanie przyjeto na poziomie 5% dla
kosztéw i3,5% dla efektow zdrowotnych. W analizie uwzgledniono nastepujgce rodzaje kosztéw
bezposrednich medycznych: koszty leczenia cysteaming (preparat Cystagon), koszty monitorowania
leczenia cystynozy, koszty leczenia nerkozastepczego (dializoterapia oraz transplantacja nerki wraz
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z leczeniem immunosupresyjnym), koszty leczenia niedoczynnosci tarczycy, koszty leczenia dziatan
niepozadanych.

Przyjmujgc perspektywe wspdlng - ptatnika publicznego i $Swiadczeniobiorcy, koszt terapii CYS
u pacjentéw ktérzy rozpoczeli terapie przed ukonczeniem 2 r.z. w pordwnaniu z leczeniem
zachowawczym i objawowym w horyzoncie analizy wyniesie , hatomiast
z perspektywy ptatnika publicznego ; natomiast u pacjentow ktérzy rozpoczeli terapie
po ukonczeniu 2 r.z. w poréwnaniu z leczeniem zachowawczym i objawowym w horyzoncie analizy
w perspektywie wspdlnej wyniesie , a w perspektywie ptatnika publicznego -

Inkrementalny wspétczynnik kosztow-efektywnosci (ICER) dla zastosowania CYS w miejsce leczenia
zachowawczego i objawowego wynidst z perspektywy ptatnika publicznego
i z perspektywy wspdlnej u osdb, ktére rozpoczety terapie przed ukoriczeniem
2 roku Zzycia, za$ u osdb, ktére rozpoczety terapie po ukorczeniu 2 lat, ICER dla zastosowania CYS
w miejsce leczenia zachowawczego i objawowego wynidst z perspektywy
ptatnika publicznego i z perspektywy wspdlnej.

Przy wnioskowanej przez podmiot odpowiedzialny cenie zbytu netto, koszt terapii CYS nie przekracza
obecnie obwigzujgcego progu optacalnosci wynoszgcego 111 381 PLN.

W przypadku scenariusza podstawowego, cena progowa zbytu netto jednostkowego opakowania
Cystagon, przy ktorej wartos¢ ICER jest rowna progowi optacalnosci wynosi dla poréwnania leczenia
zachowawczego i objawowego z leczeniem CYS rozpoczetym u pacjentow, ktérzy rozpoczeli terapie
przed ukonczeniem 2 r.z. z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej dla
Cystagon 50 i 150 mg odpowiednio oraz

W przypadku scenariusza podstawowego, cena progowa zbytu netto jednostkowego opakowania
Cystagon, przy ktorej wartos¢ ICER jest rowna progowi optacalnosci wynosi dla poréwnania leczenia
zachowawczego i objawowego z leczeniem CYS rozpoczetym u pacjentéw, ktérzy rozpoczeli terapie
po ukonczeniu 2 r.z. z perspektywy ptatnika publicznego oraz z perspektywy wspdlnej dla Cystagon
50i 150 mg odpowiednio oraz

Aktualizacja parametréow modelu wykonana przez Agencje wskazata na brak wptywu na ogélne
whnioskowanie.

Wyniki analizy wrazliwosci wykazaty, ze zmiana wiekszosci kluczowych parametréw analizy zmienia
wartosci ICER w zakresie od kilku do kilkudziesieciu procent. Najwieksza zmiana uzyskana przy
przyjeciu Sredniego przewidywanego wieku wystgpienia ESRD 12 lat w grupie pacjentdw nie
stosujgcych CYS oraz 16 lat w grupie stosujgcej CYS w perspektywie wspdlnej oraz w perspektywie
NFZ powoduje wzrost wartosci ICUR o ponad 157%.

Wskazanie czy zachodza okolicznosci, o ktorych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia
12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
2zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. nr 122, poz.696 z pézn. zm.)

Brak jest aktywnego, finansowanego ze srodkéw publicznych komparatora w leczeniu cystynozy
nefropatycznej. W konsekwencji analiza kliniczna wnioskodawcy nie zawiera badan
randomizowanych dowodzacych wyzszosci leku nad alternatywnymi technologiami medycznymi
dotychczas refundowanymi we wnioskowanym wskazaniu.

Wptyw na budzet ptatnika publicznego

Celem analizy wptywu na budzet ptatnika byto oszacowanie konsekwencji finansowych dla systemu
ochrony zdrowia w Polsce zwigzanych z wprowadzeniem refundacji cysteaminy (preparat Cystagon)
w leczeniu pacjentéw z cystynozg nefropatyczng w ramach programu lekowego: , Leczenie pacjentéw
z wczeshodzieciecg postacig nefropatycznej cystynozy (ICD-10 E72.0)”. Oszacowania przeprowadzono
z perspektywy NFZ oraz pacjenta (w formie skréconej) w piecioletnim horyzoncie czasowym przy
uwzglednieniu kosztow leczenia cysteaming (preparat Cystagon), koszty leczenia dziatan
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niepozgdanych zwigzanych z leczeniem cysteaming (leczenie zaburzen zotgdkowo-jelitowych), koszty
weryfikacji i monitorowania leczenia cysteaming w ramach programu lekowego; koszty diagnostyki
i wizyt kontrolnych u pacjentéw leczonych cysteaming w ramach programu zdrowotnego, koszty
wizyt specjalistycznych (nefrologiczna, okulistyczna) u chorych nie leczonych cysteaming.

Populacja pacjentéw, u ktdorych wnioskowana technologia bedzie stosowana w przypadku
pozytywnej decyzji refundacyjnej wedtug oszacowan w scenariuszu prawdopodobnym wyniesie
odpowiednio -

Catkowite wydatki pfatnika publicznego w sytuacji refundacji preparatu Cystagon w ramach
programu lekowego sg wyzsze z perspektywy NFZ w poréwnaniu ze scenariuszem zaktadajgcym brak
refundacji o:

Nie stwierdzono btedéw w zatozeniach analizy przedstawionej przez wnioskodawce, jednak dane
wykorzystane do obliczen lub ich Zrddta byty nieaktualne na dzien ztozenia wniosku. W toku prac nad
analizag weryfikacyjng Agencji zaktualizowano obliczenia, a wyniki wykazaty, ze zgodnie z deklaracjg
whioskodawcy, aktualizacja danych nie wptywa na koficowe wnioskowanie.

Analiza wrazliwosci wykazata, ze najwieksze zmiany wartosci kosztu inkrementalnego wystepuja
w przypadku przyjecia parametréw: wielko$¢ wyjsciowej populacji chorych na cystynoze
nefropatyczng w Polsce — warto$¢ maksymalna (wzrost kosztu inkrementalnego w zakresie od 23 do
80%), wielkos¢ wyjsciowej populacji chorych na cystynoze nefropatyczng w Polsce — wartos¢
minimalna skrajna (spadek kosztu inkrementalnego w zakresie od 14 do 51%), wielkos$¢ pojedynczej
Sredniej dawki cysteaminy 250 mg (spadek kosztu inkrementalnego o 35%), wielko$¢ pojedynczej
Sredniej dawki cysteaminy 500 mg (wzrost kosztu inkrementalnego od 18 do 21%), okres
zdiagnozowania pacjentéw z nierozpoznang w chwili obecnej cystynozg 1 rok (wzrost kosztu
inkrementalnego najwiekszy w pierwszych latach programu — od wzrostu o 64% w drugim roku do 6%
w roku pigtym).

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Uwagi do zapiséw programu lekowego

Eksperci poproszeni przez Agencje o opinie w sprawie wnioskowanej technologii zasugerowali
nastepujgce zmiany w programie lekowym:

— uzupetnienie programu o leczenie zmian ocznych w przebiegu cystynozy (i zwigzang z tym
refundacje cysteaminy w postaci kropli ocznych) — ekspert wskazuje, ze systemowo
podawana cysteamina nie ma wptywu na eliminacje krysztatkdow cystyny w tym narzadzie;

— zmiane populacji docelowej - program lekowy powinien dotyczy¢é postaci niemowlecej
i mtodzieniczej, poniewaz w postaci mtodzieczej wystepujg takie same objawy ze strony
nerek i oczu, tylko pdzniej i o mniejszym nasileniu — ekspert zaznacza, ze bez leczenia
cysteaming wszyscy pacjenci z postacig mtodzienczg w wieku 15-25 roku zycia rozwijaja
schytkowg niewydolnos¢ nerek (wtérng do zajecia ktebkow nerkowych);

— zmiane kryteriow wiaczenia — punkt ,progresja choroby pojawiajaca sie pomimo leczenia”
powinien byé¢ usuniety, poniewaz leczenie cysteaming nie zapobiega catkowicie rozwojowi
zespotu cech Fanconi-De Toni-Debre, réwnoznacznym z progresjg choroby, zwtaszcza u oséb,
u ktérych rozpoznanie ustalono pdzno (co dotyczy wiekszosci przypadkow);

— korekte pozycji w sekcji ,,Badania przy kwalifikacji” w punkcie 4 oraz sekcji ,,Raz na 90 dni”
w punkcie 3 — gdzie wpisano , kreatyny” zamiast , kreatyniny”.

— zmiane czestosci monitorowania — ekspert sugeruje rzadsze wykonywanie pomiardéw stezenia
hemicystyny (cystyny) w leukocytach krwi obwodowej pomiaréw, tzn. 1/180 dni zamiast
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1/90 dni, ze wzgledu na obiektywne trudnosci organizacyjne w Polsce, a takze rzadsze
odbywanie konsultacji dermatologicznych, tzn. 1/180 dni zamiast 1-90 dni.

Omowienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjne;j

W analizie racjonalizacyjnej przedstawiono oszczednosci wynikajgce ze zmiany struktury sprzedazy
w jednej przyktadowej grupie limitowej, przy czym prezentowane rozwigzanie ma zastosowanie
we wszystkich grupach limitowych. Zgodnie z analizg racjonalizacyjng wygenerowanie oszczednosci
nastgpi dzieki czestszemu korzystaniu przez pacjentéw, w obrebie danej grupy limitowej, z lekow
o cenie detalicznej nizszej od limitu. Zdaniem podmiotu odpowiedzialnego zmiana ta nastgpi dzieki
upowszechnieniu wsrdd pacjentow informacji o istnieniu tanszych od limitu odpowiednikéw leku.
Podmiot odpowiedzialny proponuje nastepujgce dziatania zmierzajgce do upowszechnienia
informacji o istnieniu tafszych od limitu odpowiednikdw: udostepnienie internetowej bazy
informujacej o odpowiednikach tanszych od limitu; rozpowszechnienie broszur, wydanie biuletynu,
ogtoszenia spoteczne w mediach. Upowszechnienie wsrdd pacjentéw informacji o tanszych
odpowiednikach spowoduje przejecie przez produkt o najnizszej cenie detalicznej w przeliczeniu
na DDD 15,1% obrotu ilosciowego zrealizowanego w tej grupie limitowej.

Skutki przeprowadzenia proponowanego rozwigzania podmiot odpowiedzialny przedstawit dla
wybranej grupy limitowej: 83.0 - "Hormony tarczycy - lewotyroksyna do stosowania doustnego",
gdzie zmiana podstawy limitu na produkt leczniczy Euthyrox N 150 (150 mcg, 50 tabletek, EAN:
5909991051617) spowoduje w 2-letnim horyzoncie czasowym uwolnienie srodkdw w wysokosci

, co pozwoli na zaspokojenie wzrostu kosztow z perspektywy podmiotu zobowigzanego
do finansowania $wiadczen ze $rodkdw publicznych w przypadku objecia refundacjg produktu
leczniczego Cystagon Pozwoli
to takze wygenerowac oszczednosci w kwocie rocznie.

Omoéwienie rekomendacji wydawanych w innych krajach w odniesieniu do ocenianej
technologii

Nie odnaleziono zadnych rekomendacji finansowych i klinicznych odnoszacych sie do Cystagonu.

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia Ministra Zdrowia z dnia 17.12.2013 r. (znak: MZ-
PLA-460-12499-1018/LP/13), w sprawie objecia refundacjg produktu leczniczego Cystagon (dwuwinian
cysteaminy), kapsutki twarde 50 mg; 100 kapsutek; kod EAN: 5909990213665; Cystagon (dwuwinian
cysteaminy), kapsutki twarde 150 mg; 100 kapsutek; kod EAN: 5909990213689, we wskazaniu wynikajgcym ze
ztozonego wniosku refundacyjnego i uzgodnionego programu lekowego, na podstawie art. 35 ust 1. ustawy z
dnia 12 maja 2011 roku o refundacji lekow, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. Nr 122, poz. 696, z pdzn. zm.), po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci
nr 63/2014 z dnia 24 lutego 2014 r. w sprawie oceny leku Cystagon (EAN: 5909990213665) we wskazaniu
leczenie cystynozy nefropatycznej u pacjentédw z postacia wczesnodzieciecg oraz Stanowiska Rady
Przejrzystosci nr 64/2014 z dnia 24 lutego 2014 r. w sprawie oceny leku Cystagon (EAN: 5909990213689) we
wskazaniu leczenie cystynozy nefropatycznej u pacjentéw z postacig wczesnodziecieca.
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PiSmiennictwo:

1.

Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 63/2014 z dnia 24 lutego 2014 r. w sprawie oceny leku Cystagon
(EAN: 5909990213665) we wskazaniu leczenie cystynozy nefropatycznej u pacjentéw z postacig
wczesnodziecieca

Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 64/2014 z dnia 24 lutego 2014 r. w sprawie oceny leku Cystagon
(EAN: 5909990213689) we wskazaniu leczenie cystynozy nefropatycznej u pacjentéw z postacig
wczesnodziecieca

Analiza weryfikacyjna nr: AOTM-DS-4351-10/2013. Whniosek o objecie refundacjg leku Cystagon

(dwuwinian cysteaminy) we wskazaniu: leczenie cystynozy nefropatycznej u pacjentdw z postacig
wczesnodziecieca.



