Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 258/2020 z dnia 5 pazdziernika 2020 roku
w sprawie objecia refundacjg lekdw zawierajgcych substancje czynng
brivaracetamum w zakresie wskazan do stosowania lub dawkowania,
lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w Charakterystyce
Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uznaje za zasadne objecie refundacjq lekow zawierajgcych
substancje czynnq brivaracetamum, w zakresie wskazan do stosowania
lub dawkowania, Ilub sposobu podawania odmiennych niz okreslone
w Charakterystyce Produktu Leczniczego, tj. terapia dodana po co najmniej
trzech nieudanych prébach leczenia u dzieci i mtodziezy ponizej 16. roku Zycia
z encefalopatiami padaczkowymi pod postaciq zespotu Lennoxa-Gastauta,
Zespotu Dravet, zespotu Westa i innych rzadkich genetycznie uwarunkowanych
encefalopatii padaczkowych, pod warunkiem obnizenia ceny i ograniczenia
populacji do dzieci powyzej 4 roku zycia.

Uzasadnienie

Encefalopatie padaczkowe o wczesnym wieku zachorowania stanowiq grupe
zespotow padaczkowych, charakteryzujgcych sie wystepowaniem lekoopornych
lub trudnych w opanowaniu napadow padaczkowych i wspotwystepujq
z zaburzeniami poznawczymi, neurorozwojowymi i behawioralnymi. W roku
2017 Rada Przejrzystosci i Prezes AOTMIT zaopiniowali pozytywnie refundacje
produktu leczniczego Briviact, zawierajgcego brywaracetam, w ramach terapii
dodanej u chorych powyzej 16. roku Zycia z padaczkq ogniskowq, z brakiem
kontroli napaddw lub nietolerancjq leczenia, po zastosowaniu co najmniej dwdch
prob terapii dodane;.

Analiza skutecznosci, przeprowadzona dla wnioskowanej populacji (ponizej
16 r. z.), oparta o trzy jednoramienne badania retrospektywne (Willems 2018,
Nissenkorn 2019 oraz Visa-Rene 2019), wskazuje na mozliwq redukcje czestosci
napadow u czesci pacjentow z genetycznie uwarunkowanymi encefalopatiami
padaczkowymi (EE). Ograniczeniem analizy jest brak wysokiej jakosci badan,
a odnalezione jednoramienne badania retrospektywne dotyczyty niewielkiej
liczby pacjentow pediatrycznych z EE o podfozu genetycznym (21-39%),
obejmujqgcych zespoty: Lennoxa-Gastauta, Westa, Dravet oraz innych
(bez podziatu na pacjentdéw pediatrycznych i dorostych).
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Profil bezpieczenstwa leku wydaje sie akceptowalny, ale ograniczeniem analizy
bezpieczeristwa jest fakt, ze opiera sie ona gtownie na ekstrapolacji wynikow
badan przeprowadzonych w populacji oséb dorostych i mtodziezy. W 2018 r.
Europejska Agencja Lekow rozszerzyta wskazanie dotyczgce leku o leczenie
wspomagajgce dzieci od 4 r.z. z czesciowymi i/lub uogdlnionymi napadami
padaczkowymi, uznajqc stosunek korzysci do ryzyka w populacji pediatrycznej
za pozytywny.

W odnalezionych rekomendacjach klinicznych (NICE 2020, ILAE 2015, SIGN 2005,
nie odniesiono sie do terapii w trzeciej i kolejnych liniach leczenia u pacjentow
z encefalopatiami padaczkowymi ani do mozliwosci stosowania brywaracetamu.
NICE 2020, w zaleceniach ogdlnych, wskazuje, Ze terapie skojarzong mozina
rozwazyc¢ tylko wtedy, gdy proby monoterapii lekami przeciwpadaczkowymi
nie przeniosty efektow terapeutycznych i nie doprowadzity do zmniejszenia
lub zniesienia napadow.

Odnaleziono dwie pozytywne rekomendacje refundacyjne, opublikowane
w2018r. przez komisje AWMSG oraz SMC, dotyczgce zastosowania
brywaracetamu w populacji pediatrycznej w leczeniu czesciowych napadow
padaczkowych (POS, ang. partial-onset seizures), z wtdornym uogdlnieniem
lub bez, mtodziezy i dzieci w wieku od 4 lat.

Zdaniem ekspertow klinicznych, lek jest bezpieczny i dobrze tolerowany, a terapia
powinna by¢ refundowana w celu zwiekszenia opcji terapeutycznych
w padaczkach lekoopornych o podtozu genetycznym.

Brak rejestrow oraz rozbiezne szacunki dotyczqce liczby chorych, u ktorych bytaby
stosowana opiniowana terapia (od 135-497 pacjentow rocznie), nie pozwalajq
precyzyjnie oszacowac¢ wptywu refundacji na budzet, jednak w wariancie
najszerszym moze ona siegac¢ nawet kilku miliondw. Z tego powodu, konieczne
jest obnizenie ceny leku lub wprowadzenie RSS.

Uwaga Rady

Nalezy zwrdci¢ uwage, iz zgodnie z ChPL Brivact (brywaracetam), zarejestrowany
jest w terapii wspomagajqcej w leczeniu napadow czesciowych i czesciowych,
wtornie uogdlnionych, u dorostych, mtodziezy i dzieci w wieku od 4 lat z padaczkq.
Biorgc pod uwage rodzaje napadow, towarzyszqcych zespofom padaczkowym
okreslonym w zleceniu, oceniane wskazanie wydaje sie czesciowo zawierac
we wskazaniu rejestracyjnym.
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Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekow, srodkdw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2020 r., poz. 357, z pdzn. zm.), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5
ustawy z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze s$rodkéw publicznych
(Dz. U. z2020r., poz. 1398), z uwzglednieniem opracowania nr: 0T.4320.22.2020 ,,Brywaracetam we wskazaniu:
terapia dodana po co najmniej trzech nieudanych prébach leczenia u dzieci i mtodziezy ponizej 16. roku zycia z
encefalopatiami padaczkowymi pod postacig zespotu Lennoxa-Gastauta, Zespotu Dravet, zespotu Westa i innych
rzadkich genetycznie uwarunkowanych encefalopatii padaczkowych”, data ukoriczenia: 30.09.2020 r.



