Agencja Oceny Technologii Medycznych

Rada Przejrzystosci

Stanowisko Rady Przejrzystosci
nr272/2014 z dnia 15 wrzesnia 2014 r.
w sprawie oceny leku Revatio (sildenafil citras)
(EAN: 5909990967780) w ramach programu lekowego , Leczenie
tetniczego nadcis$nienia ptucnego (TNP) sildenafilem (ICD-10: 127,
127.0)"

Rada Przejrzystosci uwaza za niezasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Revatio, sildendfil citras, 10 mg, proszek do sporzqdzania zawiesiny
doustnej, 112 ml zawiesiny doustnej, kod EAN 5909990967780, w ramach
wnioskowanego osobnego programu lekowego ,Leczenie tetniczego
nadcisnienia ptucnego (TNP) sildenafilem (ICD-10: 127, 127.0)”.

Jednoczesnie Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne objecie refundacjq produktu
leczniczego Revatio, sildendfil citras, 10 mg, proszek do sporzqdzania zawiesiny
doustnej, 112 ml zawiesiny doustnej, kod EAN 5909990967780, w ramach
obecnie istniejgcego programu lekowego ,Leczenie tetniczego nadcisnienia
ptucnego (TNP) (ICD-10: 127, 127.0)”, w ramach istniejgcej grupy limitowej
i wydawanie go pacjentom bezpfatnie, po uwzglednieniu nastepujgcych zmian
w programie lekowym:

1) Rada uznaje za zasadne stosowanie w ramach programu lekowego
sildenafilu w monoterapii dorostych chorych w Il lub Ill klasie czynnosciowej
wg WHO (lub w I-ll klasie wg WHO jesli chory byt wczesniej skutecznie
leczony sildenafilem lub innym inhibitorem PDE5, takze poza programem),
z wytgczeniem chorych z zespotem Eisenmengera w Il klasie czynnosciowej,
u ktorych stosowanie sildenafilu w monoterapii jest niezasadne. Stosowanie
sildenafilu w monoterapii u chorych z zespotem Eisenmengera w Il klasie
wg WHO mozina rozwazy¢ u starannie wyselekcjonowanych, pojedynczych
chorych, np. nie tolerujgcych terapii bosentanem. Jednoczesnie Rada zwraca
uwage, ze uwzgledniajgc podobne lub lepsze dane poszerzenie wskazan
na ll klase wg NYHA powinno dotyczy¢ réwniez niektdrych innych lekow
objetych programami leczenia nadcisnienia ptucnego.

2) Rada uznaje za zasadne stosowanie w ramach programu lekowego
sildenafilu w ramach terapii ztoZzonej dorostych chorych w Il lub IV klasie
czynnosciowej wg WHO (I-1l klasie czynnosciowej jesli chory byt wczesniej
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3)
4)

5)

6)

skutecznie leczony sildenafilem Ilub innym inhibitorem PDE5 poza
programem, np. finansowanym ze srodkow wtasnych).

Rada proponuje pozostawienie wytqcznie niskiej dawki sildenafilu.

Rada uznaje za zasadne stosowanie w ramach programu lekowego
sildenafilu w monoterapii dzieci w Il klasie czynnosciowej wg WHO
(oraz wloraz Il klasie czynnosciowej jesli chory byt wczesniej skutecznie
leczony sildenafilem Ilub innym inhibitorem PDE5 poza programem),
wytgcznie u indywidualnie wyselekcjonowanych pacjentdow, u ktorych
mozliwosci stosowania terapii bosentanem sq ograniczone i po rozwazeniu
potencjalnego ryzyka zwiqgzanego ze stosowaniem leku. Lek powinien byc
stosowany w tej populacji wytgcznie w niskiej dawce i pod szczegdlnie
scistym nadzorem a wskazania do jego stosowania powinny zostac
szczegotowo uzasadnione.

Rada uznaje za zasadne stosowanie w ramach programu lekowego
sildenafilu w terapii ztozonej dzieci w Ill lub 1V klasie czynnosciowej wg WHO
(oraz wloraz Il klasie czynnosciowej jesli chory byt wczesniej skutecznie
leczony sildenafilem Ilub innym inhibitorem PDE5 poza programem),
wytgcznie u indywidualnie wyselekcjonowanych pacjentow, po rozwazeniu
potencjalnego ryzyka zwigzanego ze stosowaniem leku. Lek powinien byc¢
stosowany w tej populacji wytgcznie w niskiej dawce i pod szczegdlnie
scistym nadzorem a wskazania do jego stosowania powinny zostac
szczegotowo uzasadnione.

Rada, uznaje ponadto za zasadne nastepujgce zmiany w programie: (a)
mozliwos¢ odfozenia diagnostycznego cewnikowania prawego serca
w przypadku ciezkiego stanu pacjenta do czasu uzyskania stabilizacji
klinicznej wytqgcznie pod warunkiem, Ze byfo ono wczesniej wykonane
i potwierdzito rozpoznanie tetniczego nadcisnienia ptucnego; (b) brak
koniecznosci  ponownego  diagnostycznego  cewnikowania  serca
u przechodzqcych pod opieke osrodkow kardiologii dorostych, u ktorych
rozpoznanie nadcisnienia ptucnego potwierdzono wczesniej w osrodku
pediatrycznym a leczenie bedzie stanowic¢ kontynuacje dotychczasowej
opieki, (c) brak koniecznosci ponownego diagnostycznego cewnikowania
serca u chorych z zespotem Eisenmengera, o ile takie zostato wykonane
w przesztosci (d) pozostawienie decyzji dotyczqcej rutynowego powtarzania
cewnikowania serca co 12-24 miesigce u chorych leczonych w ramach
programu lekarzowi/osrodkowi prowadzgcemu.

Rada uwaza za zasadne zaproponowanie mechanizmu podziatu ryzyka..

Uzasadnienie

Tetnicze nadcisnienie ptucne nalezy do grupy chorob rzadkich. Umiarkowanej
i dobrej jakosci dane wskazujg na skutecznosc leczenia tetniczego nadcisnienia
ptucnego u dzieci i dorostych, w tym sildenafilu, w zmniejszaniu objawdw
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i poprawie wskaznikdw hemodynamicznych u czesci chorych poddanych takiej
terapii. Wyniki czesci badan poswieconych terapii nadcisnienia ptucnego
wskazujq jednak na brak jednoznacznego zwiqgzku pomiedzy poprawq wynikdow
testow czynnosciowych/zastepczych punktéow korcowych a rokowaniem
(Smiertelnosciq). Wyniki analiz dotyczqcych wpfywu stosowanych interwencji
na przezywalnos¢ catkowitq i liczbe zgondw z powodu nadcisnienia ptucnego
sugerujqg wprawdzie poprawe rokowania u leczonych wspdfczesnie chorych
z nadcisnieniem ptucnym (przede wszystkim w porédwnaniu z danymi
historycznymi),  jednak jakos¢ dowodow naukowych nie pozwala
na potwierdzenie korzystnego wpfywu wiekszosci lekow, w tym sildenafilu,
na smiertelnos¢. Brak jest badan pozwalajgcych bezposrednio porownac
wzgledng skutecznos¢ poszczegdlnych schematow leczenia, w tym potgczen
lekowych.

Wyniki badan klinicznych dotyczqcych stosowania sildenafilu w populacji
pediatrycznej, w tym badan z serii STARTS, nie pozwalajq na jednoznaczne
wykluczenie negatywnego wptywu wyzszych dawek leku na smiertelnosc i braku
skutecznego wptywu nizszych dawek leku na poprawe objawdw klinicznych.
Ztego powodu stosowanie tego leku nalezy ograniczy¢ wytqcznie do Scisle
wybranych chorych, u ktorych brak jest mozliwosci stosowania alternatywnych
sposobow leczenia.

Brak jest wystarczajgcej ilosci dobrej jakosci danych dotyczqgcych wptywu
sildenafilu w monoterapii na przezywalnos¢ w wyodrebnionej podgrupie
chorych w Il klasie wg WHO. Informacja ta jest o tyle istotna, ze wraz
ze zmniejszajgcym sie stopniem nasilenia dolegliwosci maleje znaczenie wptywu
leku na objawy kliniczne a rosnie jego wptywu na rokowanie odlegte chorych.
Za skutecznosciqg stosowania leku w tej populacji przemawiajq natomiast
przestanki patofizjologiczne i progresywny charakter choroby.

Brak jednak wystarczajqcej ilosci dobrej jakosci danych dotyczqcych wptywu
sildenafilu na kliniczne punkt koricowe i przezywalnos¢ w podgrupie chorych
z zespotem Eisenmengera, ktorzy majq lepsze rokowanie odlegte od chorych
z idiopatycznym nadcisnieniem ptucnym. Stosowanie leku moze byc¢ zasadne
jedynie u wyselekcjonowanych pojedynczych chorych w Il klasie czynnosciowej,
przede wszystkim u 0sob nie tolerujgcych bosentanu, bedgcego lekiem z wyboru
w tej populacji.

Brak jest wynikow badan potwierdzajgcych bezpieczenstwo | skutecznosc
stosowania wyzszych dawek sildendfilu.

Proponowane w stanowisku Rady ograniczenia dotyczqce diagnostycznego
cewnikowania serca sq zgodne z opiniami ekspertow | pozwolq ograniczyc
wykonywanie tej procedury w podgrupach chorych, w ktorych jej powtarzanie
wydaje sie nieuzasadnione i/lub zwigzane z nadmiernym ryzykiem.
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Do programu mogq byc¢ witgczeni chorzy wczesniej leczeni sildenafilem poza
programem lekowym iznajdujgcy sie obecnie w niiszych klasach WHO,
u ktorych dotychczasowe leczenie sildenafilem spowodowato poprawe
kliniczng.

Dokonane analizy farmako-ekonomiczne wskazujg na zréZnicowanq
opfacalnos¢ kosztowq interwencji w poszczegdlnych podgrupach chorych
objetych programem lekowym i jego nieoptacalnos¢ w terapii ztozonej u dzieci
oraz brak danych dotyczqcej takiej terapii u dorostych.

Uwzgledniajgc powyisze przestanki, a takze opinie ekspertow, Rada zgtasza
powyzsze uwagi do programu lekowego.

Przewodniczgcy Rady Przejrzystosci
prof. Tomasz Pasierski
Tryb wydania stanowiska

Stanowisko wydano na podstawie art. 35 ust. 1 pkt. 2 ustawy o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobdw medycznych (Dz. U. 2011 r., Nr 122, poz. 696 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem
analizy weryfikacyjnej Agencji Oceny Technologii Medycznych nr AOTM-BP-4351-2/2014, ,Wniosek o objecie refundacja
leku Revatio, sildenafil citras, 20 mg, 90 tabletek, kod EAN 5909990423040; Revatio, sildenafil citras, 10 mg, proszek do
sporzgdzania zawiesiny doustnej, 112 ml zawiesiny doustnej, kod EAN 5909990967780; w ramach programu lekowego
,Leczenie tetniczego nadcisnienia ptucnego (TNP) sildenafilem (ICD-10: 127, 127,0)””, Data ukonczenia: wrzesien 2014
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