Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 215/2019 z dnia 15 lipca 2019 roku
w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku
Zavesca (miglustat) we wskazaniu: choroba Niemanna-Picka typu C
(ICD-10: E75.2)

Rada Przejrzystosci uznaje za niezasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Zavesca
(miglustat), kapsutki a 100 mg, we wskazaniu: choroba Niemanna-Picka typu C
(ICD-10: E75.2).

Rada uznaje, iz tryb RDTL nie jest wtasciwy w przypadku przewlektych chorob
metabolicznych.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu klinicznego, ktoreqo dotyczy wniosek

Choroba Niemanna-Picka (NP) typu C jest rzadkq genetycznq chorobg
spichrzeniowq, dotykajgcq rocznie w Europie Zachodniej srednio 1 na 120 tys.
zZywo urodzonych dzieci, dziedziczy sie w sposob autosomalny recesywny.
W Polsce rodzi sie rocznie 1-5 dzieci obcigzonych NP typu C. Nalezy podkreslic,
ze dane te sq jedynie szacunkowe |oparte na rozpoznawalnosci, tak wiec
rzeczywista czestos¢ wystepowania choroby moze by¢ wyzsza. NP typu C jest
chorobg o niepomysinym rokowaniu. Wiekszos¢ pacjentow umiera przed
ukoriczeniem 20 roku zycia (wielu przed 10 rokiem zycia).

Choroba NP typu C jest zaburzeniem wewngtrzkomorkowego transportu
cholesterolu i innych zwigzkdw lipidowych na poziomie endosomow i lizosomow,
prowadzqce do gromadzenia sie lipidow w komdrkach, gféwnie
niezestryfikowanego cholesterolu w tkankach obwodowych z nastepowym
powiekszeniem sledziony i wgqtroby, oraz gangliozydow GM2 i GM3
w osrodkowym uktadzie nerwowym, z nastepowym pogorszeniem czynnosci
poznawczych, porazeniem ruchow gatek ocznych do gory i w ddf, ataksjq,
napadami padaczkowymi i/lub dystonig.

Skutecznosc¢ kliniczna i praktyczna

Jedynym dostepnym lekiem na swiecie w tej jednostce chorobowej, ktory
wykazuje waqtpliwg (subiektywnq) skutecznos¢ stwierdzong w pojedynczych
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badaniach jest miglustat. Wnioskowanie odnosnie efektywnosci klinicznej jest
ograniczone ze wzgledu na niskq wiarygodnosc¢ dostepnych danych klinicznych.
Opiera sie, przede wszystkim, na jednym badaniu RCT, ktore obejmowafto
nielicznqg grupe pacjentow, co w znacznym stopniu zwieksza niepewnosc
wnioskowania. Dodatkowo warto zauwazyé, ze w zadnym z odnalezionych
doniesienn nie analizowano wptywu ocenianej technologii na przezycie czy
na jakos¢ Zycia, ktore to punkty koricowe bytyby analizowane jako
pierwszorzedowe. Na podstawie pozostatych odnalezionych badan, gfdwnie
opisow przypadkow, nie jest mozliwe przeprowadzenie jednoznacznego,
spojnego i wiarygodnego wnioskowania odnosnie skutecznosci klinicznej
miglustatu. Dostepne sq wyniki badan obserwacyjnych, ktore potwierdzajg
wyniki przedstawione w badaniu gtownym, jednak nalezy stwierdzi¢, ze
konieczne sq dalsze badania obserwacyjne porownujgce odpowiedZ kliniczng
pacjentow leczonych miglustatem z pacjentami nieotrzymujgcymi tego leku, a
takze ocena dfugoterminowej skutecznosci podawania miglustatu u pacjentow z
wczesno-niemowlecq postacig choroby, u ktorych leczenie rozpoczeto
w momencie pojawienia sie objawow neurologicznych choroby. Na podstawie
powyziszego mozina stwierdzi¢, Ze wnioskowanie dotyczqce skutecznosci
klinicznej ocenianej technologii jest obarczone niepewnosciq zwiqzane z rzadkim
wystepowaniem schorzenia.

Bezpieczenstwo stosowania

Najczesciej wystepujgcymi dziataniami niepozgdanymi zgtaszanymi w badaniach
klinicznych Zavescy byty: biegunka, wzdecia, bol brzucha, zmniejszenie masy ciata
i drgawki. Najczesciej zgtaszanym ciezkim dziataniem niepozqdanym byta
neuropatia obwodowa.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Zavesca jest wskazana do stosowania w leczeniu postepujgcych objawow
neurologicznych u pacjentow dorostych oraz u dzieci z chorobg Niemanna-Picka
typu C. Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania zostata oceniona
przez EMA na etapie rejestracji.

Wskazanie, ktorego dotyczy wniosek zawiera sie we wskazaniu rejestracyjnym
produktu leczniczego Zavesca. W zwiqzku z faktem, ze lek zarejestrowano w ww.
wskazaniu (w tym we wnioskowanym wskazaniu), mozna domniemywacd, ze
relacja zostata oceniona jako pozytywna.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Brak konkurencyjnych lekdw.

Wptyw na wydatki podmiotu zobowigzanego do finansowania swiadczen
ze srodkow publicznych i swiadczeniobiorcow

Przyjecie negatywnej opinii Rady nie skutkuje wydatkami podmiotu
zobowigzanego do finansowania swiadczen ze srodkow publicznych.
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Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczeristwo stosowania

Brak alternatywnej technologii, poza rehabilitacjq i najlepszym leczeniem
podtrzymujgcym.

Przewodniczqcy Rady Przejrzystosci
Prof. Rafat Nizankowski

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 31s ust. 6 pkt. 4 ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o $wiadczeniach opieki zdrowotnej
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w sprawie zasadnosci finansowania ze srodkéw publicznych, nr: 0T.422.49.2019, ,Zavesca (miglustat) we
wskazaniu: choroba Niemanna-Picka typu C (ICD-10: E75.2)". Data ukonczenia: 11.07.2019 r.



