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Warszawa, 28.04.2023 r.

Dr n.med. Roman Topér-Madry

Prezes

Agencji Oceny Technologii Medycznych
i Taryfikacji

Dotyczy: wniosek o objecie refundacjq produktu leczniczego Wakix (pitolisant) w leczeniu
dorostych chorych na narkolepsje z katapleksjq lub bez (Wakix, Pitolisantum, tabletki
powlekane, 4,5 mg, 30, tabl., kod GTIN 03760254600360); znak sprawy:
0T.423.0.3.2023.4.MC

Szanowny Panie Prezesie,

W odpowiedzi na pismo otrzymane 31 marca 2023 roku, znak 0T.423.0.3.2023.4.MC, w sprawie
niezgodnosci analiz zataczonych do wniosku o objecie refundacja i ustalenie urzedowej ceny zbytu dla
produktu leczniczego Wakix, Pitolisantum, tabletki powlekane, 4,5 mg, 30, tabl., kod GTIN
03760254600360 wzgledem wymagan okreslonych w rozporzadzeniu Ministra Zdrowia z dnia 8
stycznia 2021 r. w sprawie minimalnych wymagan, jakie musza spetnia¢ analizy uwzglednione we
whnioskach o objecie refundacjg i ustalenie urzedowej ceny zbytu, o objecie refundacjg i ustalenie
urzedowej ceny zbytu technologii lekowej o wysokiej wartosci klinicznej oraz o podwyzszenie
urzedowej ceny zbytu leku, srodka spozywczego specjalnego przeznaczenia zywieniowego, wyrobu
medycznego, ktére nie majg odpowiednika refundowanego w danym wskazaniu (Dz. U.z 2021 r., poz.
74), AOP Orphan Pharmaceuticals GmbH, bedacy Wnioskodawca, przesyta uzupetnione analizy HTA w
wersjach 1.1. wraz z komentarzami do poszczegdlnych uwag Analitykéw Agencji sformutowanych w

pismie, ktdre przedstawiono ponizej.

AOP Orphan Pharmaceuticals Poland Sp. z 0.0. z siedzibg w Warszawie (02-604), ul. Olkuska 7, wpisana do rejestru
przedsiebiorcow prowadzonego przez Sad Rejonowy dla m. st. Warszawy, XIll Wydziat Gospodarczy Krajowego Rejestru
Sadowego, pod numerem KRS: 0000764108, NIP 521-38-51-316, REGON 382028057, wysokos¢ kapitatu zaktadowego: 5.000,00 zt
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Odpowiedzi na uwagi zawarte w pismie OT.423.0.3.2023.4.MC dot. analizy HTA dla leku Wakix"

Uwaga 1:

Informacje zawarte w analizach nie sq aktualne na dzieri ztozenia wniosku (§ 2 Rozporzqdzenia) pod

wzgledem ponizszych punktéw:

a) W analizach wnioskodawcy uwzgledniono dane z Obwieszczenie Ministra Zdrowia z dnia 20
pazdziernika 2022 r. w sprawie wykazu refundowanych lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego
przeznaczenia Zywieniowego oraz wyrobéw medycznych na 1 listopada 2022 r., natomiast byto

dostepne Obwieszczenie MZ z dnia 21 grudnia 2022 r.

Odpowiedz: Zaktualizowane wersje dokumentéw zawieraja dane i oszacowania oparte na danych z

Obwieszczenia MZ z dnia 21 grudnia 2022 .

W zwiazku z tym, ze uwzglednione dane nie wptywaja na wartos¢ jakiegokolwiek parametru, a takze na
jakikolwiek wynik analizy ekonomicznej (dane z Obwieszczenia zostaty wykorzystane jedynie do
oszacowania kosztu metylofenidatu, ktérego wyceny pomiedzy wykazami z 20 pazdziernika 2022 r.

oraz 21 grudnia 2022 r. nie ulegty zmianie), odstapiono od aktualizacji analizy ekonomicznej.

b) Ostatnia data odciecia wykonania wyszukiwania badar bezposrednio poréwnujqcych stosowanie
pitolisantu z komparatorami zostata wyznaczona na 26 stycznia 2022 roku. Data ztozenia wniosku
o refundacje prezentacji leku Wakix, Pitolisantum, tabletki powlekane, 4,5 mg, 30, tabl. to 3.02.2023
r. W zwiqzku z réznicq wynoszqcq ponad rok miedzy datq ostatniego wyszukiwania a datq ztozenia
wniosku, Agencja uznaje wyniki wyszukiwania wykonane przez wnioskodawce jako nieaktualne na

dzien ztoZzenia wniosku.

Odpowiedz: Wyszukiwanie dla pitolisantu zostato zaktualizowane.

Uwaga 2:

Zgodnie z trescig rozporzqdzenia Ministra Zdrowia w sprawie minimalnych wymagan, jakie muszq spetniac
analizy, na etapie doboru komparatora nalezy uwzgledni¢ wszystkie potencjalne interwencje opcjonalne,
ktére mozna zastosowac w ocenianym wskazaniu, zwtaszcza finansowane ze srodkéw publicznych w
Polsce. W zwigzku z tym, oprécz komparatora uwzglednionego w analizach wnioskodawcy, tj.
metylofenidat, modafinilu oraz hydroksymaslan sodu, wsréd komparatoréw powinny znalez¢ sie réwniez

zalecane w wytycznych klinicznych leki przeciwdepresyjne stosowane w narkolepsji z katapleksjq. W zwiqzku
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z powyzszym analizy wnioskodawcy nie spetniajq wymagarn zawartych w § 4 ust. 3 pkt 1i2 Rozporzqdzenia,

§ 5 ust. 2 pkt 1-7 Rozporzqdzenia oraz § 6 ust. 1 pkt 3 i 6 Rozporzqdzenia.

Odpowiedz:

Leki przeciwdepresyjne stosowane w narkolepsji nie powinny by¢ rozwazane jako komparatory dla

pitolisantu, poniewaz:

® nie sg zarejestrowane w terapii narkolepsji;

¢ nie sa refundowane we wnioskowanej populacji chorych;

® najnowsze wytyczne europejskie wskazuja, ze doswiadczenie kliniczne sugeruje, ze wptyw
lekéw przeciwdepresyjnych na nadmierng senno$¢ (EDS) w narkolepsji jest w najlepszym
przypadku niewielki, a jest to najwazniejszy cel leczenia w tej chorobie;

o leki przeciwdepresyjne nie powinny by¢ traktowane jako leczenie EDS [EAN ESRS EU-NN 2021],
ktéry stanowi jeden z gtéwnych objawoéw narkolepsji. Biorgc pod uwage inne objawy zwigzane
z narkolepsja, wytyczne podkreslaja, ze istnieje potrzeba przeprowadzenia badan dotyczacych
wptywu lekow przeciwdepresyjnych na paraliz senny i halucynacje
hipnagogiczne/hipnopompiczne;

o leki przeciwdepresyjne w narkolepsji zostaly stabo przebadane przed wprowadzeniem EBM
[EAN ESRS EU-NN 2021]. Warto zauwazy¢, ze przypadku depresji wytyczne zalecaja stosowanie
lekéw przeciwdepresyjnych oraz psychoterapii, jednakze dowody naukowe na poparcie
zastosowania konkretnych substancji leczniczych w ich terapii jest rdwniez do$¢ ograniczone;

o leki przeciwdepresyjne, jako ze nie sg traktowane jako standard leczenia narkolepsji, nie zostaty
uwzglednione jako komparatory dla PIT we wiaczonych do AKL przegladach systematycznych;

e stosowanie lekéw przeciwdepresyjnych powinno rozwazy¢ sie z najwyzsza ostroznoscia ze
wzgledu na czeste dziatania niepozadane takie jak: pobudzenie, problemy zotgdkowo-jelitowe,

bezsennos¢ i zaburzenia seksualne [Franceschini 2021].

Z powazaniem,

Jacek Kalinowski

Petnomocnik

Country Manager

AOP Orphan Pharmaceuticals Poland Sp. z o.0.
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