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w sprawie oceny zasadnosci finansowania ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych,
leku Prialt (zykonotyd) we wskazaniu: paraplegia spastyczna
(ICD-10: G82.1)

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne finansowanie ze srodkow publicznych,
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych, leku Prialt
(zykonotyd), roztwor do infuzji 100 ug/ml, we wskazaniu: paraplegia spastyczna
(ICD-10: G82.1), pod warunkiem stosowania u pacjentow z silnym przewlektym
bolem wymagajgcym znieczulenia dooponowego.

Uzasadnienie

Istotnosc stanu kliniczneqo, ktoreqo dotyczy wniosek

Termin paraplegia spastyczna uzywany jest m.in. do okreslenia stwierdzanego
klinicznie zespotfu objawdw spastycznego porazenia obu konczyn dolnych,
bedgcego wynikiem uszkodzenia drog piramidowych.

Whiosek dotyczy pacjenta po ztamaniu kregostupa w odcinku piersiowym,
u ktorego wystqpita paraplegia spastyczna. Nastepnie rozwingt sie u niego zespot
bolowy o charakterze mieszanym odcinka piersiowego kregostupa oraz korczyn
dolnych. U pacjenta stosowano wielokierunkowe leczenie przeciwbdlowe,
Z nieznacznq poprawgq. Przyjmowat on duze dawki lekow opioidowych (metadon,
fentanyl), ktore przynosity czesciowq ulge, lecz ze wzgledu na liczne dziatania
niepozgdane utrudniaty lub wrecz uniemozliwiaty funkcjonowanie w sferze
spoteczno-zawodowe;. Obecnie pacjent otrzymuje dooponowo,
za posrednictwem implantowanej programowalnej pompy, lek Prialt, ktory
nalezy uzupetnia¢ co 21 dni. Od czasu rozpoczecia podazy tego leku
zaobserwowano redukcje dolegliwosci bdlowych. Uzyskane dzieki temu
ograniczenie stosowania lekow opioidowych przyczynifo sie do bardzo istotnej
poprawy w zakresie codziennego funkcjonowania oraz mozliwosci wykonywania
pracy zawodowe.

W opinii Konsultanta Wojewddzkiego, ze wzgledu na dobry wynik leczenia
z zastosowaniem leku Prialt, jako najbardziej optymalnego sposobu leczenia,
zaleca sie kontynuowanie tego leczenia.
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Skutecznosc kliniczna i praktyczna

Zykonotyd jest syntetycznym analogiem omega-konopeptydu, obecnym w jadzie
slimaka morskiego z gatunku Conus magus. Substancja ta hamuje uwalnianie
neurotransmiterow, a tym samym przekazywanie sygnatow bdlu przez rdzen
kregowy. Produkt leczniczy Prialt jest wskazany w leczeniu silnego przewlektego
bdlu u dorostych wymagajqgcych znieczulenia dooponowego.

Odnaleziono opis dwodch przypadkow leczenia zykonotydem u pacjentow
ze spastycznosciq po urazie rdzenia kregowego (Ridgeway 2000). Pierwszy z nich
dotyczy pacjentki z porazeniem czterokoriczynowym i ciezkq spastycznosciq.
Po dobie od rozpoczecia podawania zykonotydu pacjentka byta wolna od bdolu
i skurczu z catkowitq arefleksjq. W nastepnych dniach powrdcita tagodna
spastycznosé, ktora ustgpita po stopniowym zwiekszeniu dawki. Opis tego
przypadku obejmuje 9 miesiecy leczenia. Drugi przypadek dotyczy pacjentki
z paraplegiq, przy spastycznosci i bolu w natezeniu umiarkowanym do ciezkiego.
Poczqtkowo uzyskano redukcje skurczow do poziomu tagodnego z mozliwosciq
catkowitego wyprostowania nég oraz istotne obnizenie bolu. W kolejnych dniach,
mimo zwiekszania dawki zykonotydu, zapotrzebowanie na opioidowe leki
przeciwbolowe gwaftownie wzrosto, a u pacjentki wystgpity dziatania
niepozgdane. Z tego powodu pacjentke wycofano z leczenia zykonotydem.

Szerszej populacji niz wnioskowana, obejmujqcej leczenie przewlektego bolu
o etiologii nienowotworowej (w tym bdlu pourazowego), dotyczq dwa
randomizowane, podwdjnie zaslepione badania kliniczne, z pierwszorzedowym
punktem koricowym w postaci zmiany punktacji w skali VASPI (Visual Analog
Scale of Pain Intensity). W badaniu 96-002 (Wallace 2006) pacjenci leczeni
zykonotydem mieli statystycznie istotng wiekszqg poprawe (p<0,001) punktacji
w skali VASPI niz pacjenci w grupie placebo: 31,2% (95% Cl: 24,6-37,9) vs 6,0%
(95% Cl: 0,0-11,9%). Rowniez publikacja Rauck 2006 wskazuje, ze pacjenci leczeni
zykonotydem mieli statystycznie wiekszq poprawe punktacji w skali VASPI
niz pacjenci w grupie placebo po trzech tygodniach leczenia (14,7% vs 7,2%,
p=0,036) oraz po tygodniu leczenia (16,6% vs 5,0%, p=0,0026), natomiast
w drugim tygodniu leczenia poprawa nie byfa statystycznie istotnie wieksza
(13,8% vs 8,2%, p=0,12).

Wytyczne PACC 2017, bedqgce konsensusem interdyscyplinarnego zespotu
ekspertdow, dotyczgce dooponowego leczenia bolu, wskazujg w | linii na leczenie
zykonotydem Ilub morfing. Jesli pacjent reaguje na leczenie morfing
lub zykonotydem w monoterapii, rekomenduje sie ich stosowanie, a na terapie
fentanylem lub leczenie skojarzone wskazano dopiero w przypadku, gdy pacjent
nie reaguje na leczenie monoterapiq w pierwszej linii.
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Bezpieczenstwo stosowania

Przedstawione w ChPL podsumowanie profilu bezpieczeristwa, oparte na ocenie
w grupie ponad 1400 pacjentow uczestniczqgcych w badaniach klinicznych bdlu
ostrego i przewlektego, wskazuje, Ze do najczestszych reakcji niepozgdanych
nalezaty: zawroty gtowy, nudnosci, oczoplgs, stan splqtania, zaburzenia chodu,
zaburzenia pamieci, niewyrazne widzenie, bdle gftowy, ostabienie, wymioty
i sennos¢. Wiekszos¢ reakcji niepozqdanych na lek miata przebieg lekki
do umiarkowanego i z czasem ustepowata.

Relacja korzysci zdrowotnych do ryzyka stosowania

Leczenie zespotu bdlowego opisanego u pacjenta, ktorego dotyczy wniosek,
wpisuje sie we wskazanie rejestracyjne leku Prialt. Relacja korzysci zdrowotnych
do ryzyka jego stosowania zostata oceniona przez EMA na etapie rejestracji.
Mozna zatem wnioskowac, ze relacja ta jest pozytywna.

Konkurencyjnosc¢ cenowa

Wedtug wniosku zatqczonego do zlecenia MZ, koszt wnioskowanej terapii jest
wysoki.

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

Nie jest mozliwe oszacowanie liczby pacjentow, u ktérych mozna zastosowac
wnioskowanq technologie lekowg w ramach RDTL.

Alternatywna technologia medyczna, w rozumieniu ustawy o Swiadczeniach,
oraz jej efektywnosc kliniczna i bezpieczenstwo stosowania

Biorgc pod uwage wytyczne kliniczne mozna stwierdzic, Zze w sytuacji klinicznej
pacjenta, ktorego dotyczy wniosek, dla ocenianej technologii lekowej
nie ma technologii alternatywnej.

Gtowne przestanki decyzji

Uwzgledniajgc wytyczne kliniczne, zgodnos¢ stanu klinicznego z rejestracjq
dokonanq przez EMA, dotychczasowe pozytywne efekty leczenia pacjenta,
pozytywng opinie Konsultanta Wojewddzkiego oraz dostepne dowody, Rada
Przejrzystosci uznaje za zasadne finansowanie leku Prialt ze srodkow publicznych
w ramach ratunkowego dostepu do technologii lekowych.
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