Rada Przejrzystosci
dziatajaca przy
Prezesie Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

Opinia Rady Przejrzystosci
nr 62/2022 z dnia 2 maja 2022 roku
w sprawie objecia refundacjg lekow zawierajgcych substancje czynng
kwas walproinowy w zakresie wskazan do stosowania lub
dawkowania, lub sposobu podawania odmiennych niz okreslone w
Charakterystyce Produktu Leczniczego

Rada Przejrzystosci uwaza za zasadne refundacje lekow zawierajgcych
substancje czynng kwas walproinowy (oraz jego pochodne) we wskazaniu
pozarejestracyjnym: pacjenci w wieku 18 lat i powyzej z prawidtowo rozpoznang
migrenqg przewlektq wg. obowiqzujgcych kryteriow [ICHD (International
Classification of Headache Disorders), w oparciu o dzienniczek bolu gtowy
pacjenta z ostatnich 4 miesiecy.

Uzasadnienie

Migrena jest chorobq przewlektq, cechujgcq sie napadami bolu gfowy, ktorym
mogq towarzyszy¢ inne objawy neurologiczne oraz zaburzenia wegetatywne,
szczegolnie dotyczqce przewodu pokarmowego. Zgodnie z klasyfikacjq ICHD-3
beta migrena przewlekta to bol glowy wystepujgcy w co najmniej 15 dniach w
miesiqcu przez ponad trzy miesigce, z ktorych co najmniej 8 to dni, w ktorych bol
gtowy spetnia kryteria rozpoznania migreny lub ustepuje pod wpfywem
tryptandw albo ergotaminy oraz powstat z typu bdlu gtowy, ktory uprzednio
spetniat kryteria migreny epizodycznej bez aury lub z aurq.

Migrena przewlekta wystepuje czesciej u kobiet niz u mezczyzn (3:1).
Wyniki ostatnich badan wskazujg, ze w Polsce na migrene choruje blisko 10%
populacji, co w przeliczeniu na liczby bezwzgledne odpowiada okoto 3,8 miliona
0sob.

Powazine powiktania migreny wystepujq rzadko. Udary migrenowe wystepujq
czesciej u mtodych kobiet z migreng niz u kobiet bez migreny, jednakie
sq to przypadki rzadkie i wskazuje sie na mozliwosc ich prewencji ograniczajgc
nikotynizm i stosowanie doustnych srodkow antykoncepcyjnych. U wiekszosci
chorych po 50 r.z. dochodzi do petnej remisji migreny.

Zgodnie z Obwieszczeniem MZ z dnia 20 kwietnia 2022 r. refundacjq objete sq leki

zawierajgce kwas walproinowy, walproinian sodu, a takze skojarzenie kwasu
walproinowego z walproinianem sodu. Wszystkie dostepne postacie lekow

Agencja Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji

ul. Przeskok 2, 00-032 Warszawa tel. (+48 22) 101-46-00 fax (+48 22) 46-88-555
NIP 525-23-47-183 REGON 140278400

e-mail: sekretariat@aotmit.gov.pl

www.aotmit.gov.pl



mailto:sekretariat@aotmit.gov.p
http://www.aotmit.gov.pl/

Opinia Rady Przejrzystosci AOTMIT nr 62/2022 z dnia 02.05.2022 r.

(kapsutki miekkie, tabletki o przedtuzonym uwalnianiu, granulat o przedtuzonym
uwalnianiu, syrop) podawane doustnie w leczeniu padaczki (napady uogdlnione,
czesciowe) oraz w leczeniu epizodow maniakalnych w chorobie afektywnej
dwubiegunowej, w przypadku gdy lit jest przeciwwskazany lub Zle tolerowany
(nie dotyczy lekow Depakine i Convulex w postaci syropu). Leki te refundowane
sq rowniez we wskazaniu pozarejestracyjnym tj. neuralgia lub neuropatia
w obrebie twarzy.

Dodatkowo produkt Absenor zarejestrowany jest takze w leczeniu napadow
ogniskowych i napadow wtdrnie uogdlnionych oraz w leczeniu skojarzonym
innych rodzajow napadow padaczkowych, takich jak napady ogniskowe
z objawami prostymi i ztozonymi, a takze ogniskowe z wtdrnym uogdlnieniem,
gdy te rodzaje napaddw nie reagujg na zwykle stosowane leki
przeciwdrgawkowe.

Dopuszczony do obrotu na terenie Polski sq rowniez inne produkty tj. lek
Depakine w postaci proszku i rozpuszczalnika do sporzqdzania roztworu
do wstrzykiwan, zawierajgcy walproinian sodu oraz lek Dipromal (tabl.
powlekane, 200 mg), zawierajgcy pochodng kwasu walproinowego - walproinian
magnezu, jednak nie sq one refundowane.

W  ramach analizy  skutecznosci  przedstawiono  wyniki  przeglgdu
systematycznego Cui 2020, w ktorym zaprezentowano wyniki metaanalizy badan
dotyczqcych skutecznosci i bezpieczenstwa pochodnych kwasu walproinowego
wsrod dorostych pacjentow z migreng.

W ramach metaanalizy 3 badan porownujgcych walproinian sodu z topiramatem
odnotowano mniejszq szanse skutecznego leczenia migreny wnioskowanq
technologig w poréwnaniu do komparatora, jednak roznica nie byta istotna
statystycznie. Dla porédwnania z propranololem (1 badanie) rdowniez nie
odnotowano istotnej statystycznie roznicy, aczkolwiek szansa wystgpienia,
co najmniej 50% zmniejszenia czestosci bolow gfowy byta nieznacznie wieksza
wsrod pacjentow leczonych diwalproinianem sodu niz wsrdéd pacjentow
leczonych komparatorem.

Kwas walproinowy jest bezwzglednie przeciwskazany w cigzy i nie powinien by¢
stosowany u kobiet w wieku rozrodczym.

Kwas walproinowy wymieniany jest przez wytyczne Polskiego Towarzystwa
Bolow Gtfowy, Polskiego Towarzystwa Neurologicznego i Polskiego Towarzystwa
Bdluz2021r. (PTBG/PTN/PTB, 2021) jako jedna z rekomendowanych opcji terapii
pierwszego rzutu najczesciej stosowanych w migrenie epizodycznej.
Kwas walproinowy rekomendowany jest takize w profilaktyce migreny
przewlektej z klasq rekomendacji A przez wytyczne PTBG/PTN/PTB 2021,
natomiast walproinian i diwalproinian sodu przez wytyczne AHS 2021
(The American Headache Society).
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Ze wzgledu na brak danych dotyczgcych odsetka osdb, ktory bedzie stosowat
kwas walproinowy (i jego pochodne) przyjeto, ze wielkos¢ populacji, zgodnie
z opiniqg Konsultant Krajowej w dziedzinie neurologii wynosi 65,4 tys. 0sob.
Zatozono, Ze lek stosowany jest przez caty rok. Nalezy mie¢ na uwadze,
Ze oszacowanie ma charakter maksymalny.

Roczny koszt stosowania kwasu walproinowego w populacji docelowej (65,4 tys.
0s0b) wynosi od 16,9 min zt do 50,7 min zt z perspektywy NFZ w zaleZnosci
od przyjetego dawkowania (min.: 500, maks.: 1500 mg/d).

Koszt 28-dniowej terapii z perspektywy NFZ wynosi od 18 do 53 zt (w zaleznosci
od przyjetego dawkowania) w przypadku kwasu walproinowego, od 2 do 4 zt
w przypadku propranololu i 0 zt w przypadku amitryptyliny, topiramatu i toksyny
botulinowej typu A (sq to leki nierefundowane w leczeniu migreny przewlektej).

Koszt 28-dniowej terapii z perspektywy wspdlnej wynosi od 20 do 59 zt
(w zaleznosci od przyjetego dawkowania) w przypadku kwasu walproinowego,
od 9 do 17 zt w przypadku propranololu, 20 zt w przypadku amitryptyliny, od 56
do 402 zt w przypadku topiramatu (w zaleznosci od ceny konkretnego produktu
— w obliczeniach uwzgledniono cene minimalng i maksymalng sposrod
widniejgcych na Obwieszczeniu MZ) i od 133 do 360 zt w przypadku toksyny
botulinowej typu A (w zaleznosci od ceny konkretnego produktu — w obliczeniach
uwzgledniono cene minimalng i maksymalng sposrod widniejgcych
na Obwieszczeniu M2Z).

Tryb wydania opinii

Opinie wydano na podstawie art. 40 ustawy o refundacji lekow, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia
zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2022 r., poz. 463), w zw. z art. 31s ust. 6 pkt 5 ustawy
z 27 sierpnia 2004 r. o Swiadczeniach opieki zdrowotnej finansowanych ze srodkéw publicznych (Dz. U.z 2021 r.,
poz. 1285 z pdzn. zm.), z uwzglednieniem opracowania na potrzeby oceny zasadnosci dalszego finansowania
lekdw zawierajacych dang substancje czynng we wskazaniach innych niz wymienione w Charakterystyce
Produktu Leczniczego nr: 0T.4221.25.2022 , Kwas walproinowy (oraz jego pochodne) we wskazaniu: pacjenci w
wieku 18 lat i powyzej z prawidtowo rozpoznang migreng przewlekta wg obowigzujacych kryteriéw ICHD
(International Classification of Headache Disorders), w oparciu o dzienniczek bdélu gtowy pacjenta z ostatnich
4 miesiecy”, data ukorczenia: 27 kwietnia 2022 r.



