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Rekomendacja nr 33/2024
z dnia 18 kwietnia 2024 r.

Prezesa Agencji Oceny Technologii Medycznych i Taryfikacji
w sprawie zasadnosci wydawania zgdd na refundacje
produktu leczniczego Petinimid (etosuksymid), syrop 50 mg/ml,
Petnidan Saft (etosuksymid), syrop 50 mg/ml we wskazaniach:
padaczka lekooporna (w tym padaczka z napadami nieSwiadomosci),
zespot ciggtych wytadowan we $nie wolnofalowym

Prezes Agencji rekomenduje wydawanie zgdd na refundacje produktu leczniczego Petinimid
(etosuksymid), syrop 50 mg/ml, Petnidan Saft (etosuksymid), syrop 50 mg/ml we wskazaniach:
padaczka lekooporna (w tym padaczka z napadami nieSwiadomosci), zespoét ciggtych wytadowan
we $nie wolnofalowym.

Uzasadnienie rekomendacji

Produkty lecznicze Petinimid (etosuksymid), syrop 50 mg/ml, Petnidan Saft (etosuksymid), syrop
50 mg/ml we wskazaniach: padaczka lekooporna (w tym padaczka z napadami nieswiadomosci),
byly oceniane przez Agencje w 2017 r. i 2021 r. Stanowisko Rady Przejrzystosci oraz
Rekomendacja Prezesa Agencji w obu przypadkach byly pozytywne. Uznano zazasadne
wydawanie zgdéd na refundacje ww. technologii lekowej w oparciu o odnalezione dowody
naukowe, wytyczne kliniczne oraz opinie eksperckie.

Przeprowadzono aktualizacje analizy klinicznej w celu odnalezienia dowoddéw naukowych
opublikowanych po dacie wyszukiwania ujetej w poprzednich dokumentach z 2017 i 2021 r.
Do analizy wtaczono odpowiednio do wskazania: padaczka lekooporna (w tym padaczka
z napadami nieswiadomosci) - dwa przeglady systematyczne Cochrane Brigo 2019 oraz Brigo 2021
(aktualizacje Briggo 2017), a dla zespotu ciggtych wytadowan we s$nie wolnofalowym jeden
przeglad systematyczny CReER 2021 oraz jedno badanie retrospektywne Shibata 2024.

W przypadku padaczki lekoopornej (w tym padaczki z napadami nieswiadomosci) wnioski
autoréw przegladow Brigo 2019 oraz Brigo 2021 nie zmieniajg wnioskowania w stosunku
do konkluzji wydanych w 2017 r. Pod wzgledem skutecznosci i bezpieczenstwa, etosuksymid
stanowi optymalng monoterapie poczgtkowsq dla dzieci i mtodziezy z napadami nieSwiadomosci.
Na niepewnos$¢ wnioskowania wptywa jednak fakt, ze nie odnaleziono badan dotyczgcych
stosowania etosuksymidu w leczeniu padaczki lekoopornej, a wtaczone do ww. przegladéw
badania gtdwnie dotyczyty padaczki z napadami nieSwiadomosci.
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W przypadku wskazania zespot ciggtych wytadowan we $nie wolnofalowym autorzy przegladu
CReER 2021 wskazujg, ze zmiana terapii na m.in. etosuksymid moze poprawi¢ obraz
elektrokliniczny pacjentéw, natomiast wyniki badania Shibata 2024 wskazujg na odpowiedz
pacjentdw na leczenie etosuksymidem. Nalezy jednak zwrdéci¢ uwage na niska jakos¢ wigczonych
dowoddw naukowych, a takze na nieliczne grupy pacjentéw ujete w badaniach.

Zgodnie z wynikami uproszczonej analizy wptywu na budzet, w przypadku podjecia pozytywnej
decyzji o refundacji lekéw Petnidan Saft i Petinimid roczne koszty finansowania terapii
dla zatozonej liczby pacjentow wyniosg w padaczce lekoopornej w zaleznos$ci od przyjetego
dawkowania od 217,6 tys. zt. do 419 tys. zt. Natomiast dla zespotu ciggtych wytadowan we $nie
wolnofalowym - ok. 2,5 tys. zt dla produktu Petinimid i 4,9 tys. zt. dla Petnidan Saft. Powyzsze
szacunki obarczone s3 jednak niepewnoscig dotyczacg wielkosci populacji docelowej,
dawkowania oraz czasu trwania terapii.

Biorgc pod uwage opinie Rady Przejrzystosci, odnalezione dowody naukowe i ich ograniczenia,
wytyczne kliniczne, ktére zalecajg etosuksymid we wnioskowanych wskazaniach oraz
indywidualne podejscie i nie odnoszg sie do zmiany terapii, jesli jest ona skuteczna i dobrze
tolerowana, rekomenduje jak na wstepie.

Przedmiot wniosku

Zlecenie Ministra Zdrowia dotyczy oceny zasadnosci wydawania zgdd na refundacje produktu leczniczego
Petinimid (etosuksymid), syrop 50 mg/ml, Petnidan Saft (etosuksymid), syrop 50 mg/ml we wskazaniach:
padaczka lekooporna (w tym padaczka z napadami nieSwiadomosci), zespdt ciggtych wytadowan we $nie
wolnofalowym, na podstawie art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekow, srodkow
spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2023 r. poz.
826, z pdzn. zm.).

Problem zdrowotny

Padaczka (ICD 10: G40) jest przewlektg chorobg moézgu, w ktérej w sposdb samoistny i nawracajgcy
dochodzi do napaddw padaczkowych. Padaczka lekooporna jest rozpoznawana, gdy dwie kolejne préby
interwencji lekowych w monoterapii lub terapii dodanej nie doprowadzg do osiggniecia utrwaloneji petnej
kontroli napadéw. W trakcie napadéw padaczkowych mogg wystepowac zaburzenia: $wiadomosci
(padaczka z napadami nieswiadomosci), emocji, czynnosci ruchowych, czuciowych lub wegetatywnych,
dostrzegalne przez chorego lub jego otoczenie. W krajach rozwinietych roczng zapadalnos¢ na padaczke
szacuje sie na poziomie 50-70 na 100 tys. oséb, a wskaZnik rozpowszechnienia wynosi ok. 1%.
Lekoopornos¢ wystepuje u ok. 20-30% chorych. W Polsce padaczka dotyczy 300-400 tys. osdb,
wiec lekoopornosé moze dotyczy¢ ok. 120-130 tys. chorych.

Zespot ciggtych wytadowan podczas snu wolnofalowego (ICD 10: G40.4). Encefalopatia rozwojowa
i padaczkowa z wytadowaniami iglica—fala w czasie snu (developmental epileptic encephalopathy with
spike-and-wave activation in sleep — DEE-SWAS) oraz encefalopatia padaczkowa z wytadowaniami iglica—
fala w czasie snu (epileptic encephalopathy with spike-and-wave activation in sleep — EE-SWAS) odnoszg
sie do spektrum zaburzen, cechujgcych sie regresjg funkcji poznawczych, jezykowych, behawioralnych
i ruchowych w réznych potaczeniach oraz silng aktywacjg wytadowan iglica—fala podczas snu. Gtéwnym
objawem zespotu DEE-SWAS i EE-SWAS jest regresja funkcji poznawczych, behawioralnych lub
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psychicznych. Ww. encefalopatie, stanowig 0,5-0,6% wszystkich przypadkéw padaczki w osrodkach
epileptologii dzieciecej trzeciego stopnia referencyjnosci.

Alternatywna technologia medyczna

Wedtug rekomendacji PTN z uwzglednieniem charakterystyki produktu leczniczego (ChPL) oraz systemu
refundacji lekdw w Polsce w przypadku padaczki z napadami nieSwiadomosci terapie podstawowg
(monoterapia lub terapia dodana) obok etosuksymidu stanowig: lamotrygina, lewetyracetam, topiramat,
walproinian. Terapia uzupetniajaca: klobazam, klonazepam.

Zgodnie z obwieszczeniem Ministra Zdrowia z dnia 18 marca 2024 r. w sprawie wykazu refundowanych
lekéw, srodkow spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobéw medycznych wsréd
substancji czynnych, dla ktérych we wskazaniu refundacyjnym zapisano padaczka oporna na leczenie
wymienia sie: brywaracetam (roztwodr, tabletka powlekana), cenobamat (tabletka powlekana),
gabapentyne (kapsutki twarde, tabletki powlekane), lamotrygine (tabletki, tabletki do sporzadzania
zawiesiny doustnej), lewetyracetam (roztwor, tabletki powlekane), lakozamid (tabletki powlekane, syrop),
topiramat (tabletka powlekana), okskarbazepine (tabletka powlekana), stiripentol (proszek
do sporzadzania zawiesiny doustnej, kapsutka twarda), tiagabine (tabletka powlekana), topiramat
(tabletka powlekana) oraz wigabatryne (tabletka powlekana, granulat do sporzadzania roztworu
doustnego).

Warto nadmienié, ze etosuksymid (Petinimid) we wskazaniu padaczka jest dostepny w refundacji aptecznej
w postaci kapsutek, ktére jak wynika z ChPL nalezy potyka¢ w catosci i mogg by¢ stosowane przez
pacjentéw powyzej 3 r.z.

Niezaleznie od powyzszego nalezy zwrdci¢ uwage, ze etosuksymid w postaci syropu jest refundowany
w ramach importu docelowego we wskazaniu padaczka lekooporna (w tym padaczka z napadami
nieswiadomosci). W zwigzku z tym, ze wytyczne kliniczne zalecajg zindywidualizowanie terapii i brak jest
danych o wczesniejszych terapiach stosowanych przez pacjentéw sktadajgcych wnioski w ramach importu
docelowego, utrudnione jest wskazanie technologii alternatywnej, ktéra mogtaby by¢ stosowana u tych
pacjentéw. Ponadto zadne z odnalezionych wytycznych klinicznych nie zawierajg zalecenn dotyczacych
zmiany terapii, jesli jest ona skuteczna i dobrze tolerowana.

Opis wnioskowanego swiadczenia

Etosuksymid (ESM) hamuje powstawanie napaddw nieSwiadomosci, jednak nie wptywa na inne rodzaje
napadow, dlatego moze by¢ konieczne zastosowanie innych lekéw, jesli wystepujg rowniez, np. napady
toniczno-kloniczne.

Zgodnie z Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL) produkt leczniczy:

e Petinimid — jest wskazany w leczeniu pierwotnie uogdlnionej padaczki z typowymi i nietypowymi
napadami nieSwiadomosci;

e Petnidan Saft — jest wskazany w:
— dzieciecej padaczce z utratg Swiadomosci (pyknolepsja) a takze ztozonych i nietypowych napadach
nieSwiadomosci;
— napadach nieswiadomosci miokloniczno-astatyczne i mtodziencza padaczka miokloniczna

(Impulsiv-petit-mal), w przypadku nieskutecznosci lub nietolerancji wczesniejszego leczenia.

Whioskowane wskazania, tj. padaczka lekooporna (w tym padaczka z napadami nieswiadomosci), zespét
ciggtych wytadowan we $nie wolnofalowym, wpisujg sie we wskazania rejestracyjne ocenianych lekow.
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Ocena skutecznosci (klinicznej oraz praktycznej) i bezpieczenstwa

Ocena ta polega na zebraniu danych o konsekwencjach zdrowotnych (skutecznosc ibezpieczeristwo)
wynikajgcych z zastosowania nowej terapii w danym problemie zdrowotnym oraz innych terapii, ktdre
w danym momencie sq finansowane ze srodkow publicznych i stanowiq alternatywne leczenie dostepne
w danym problemie zdrowotnym. Nastepnie ocena ta wymaga okreslenia wiarygodnosci zebranych
danych oraz poréwnania wynikéw dotyczgcych skutecznosci i bezpieczeristwa nowej terapii wzgledem
terapii juz dostepnych w leczeniu danego problemu zdrowotnego.

Na podstawie powyiszego ocena skutecznosci i bezpieczeristwa pozwala na uzyskanie odpowiedzi
na pytanie o wielkos¢ efektu zdrowotnego (zarowno w zakresie skutecznosci, jak i bezpieczeristwa),
ktorego nalezy oczekiwa¢ wzgledem nowej terapii w poréwnaniu do innych rozwazanych opcji
terapeutycznych.

W ramach analizy klinicznej dla wskazania padaczka lekooporna (w tym padaczka z napadami
nieSwiadomosci) przeprowadzono aktualizacje w zakresie istnienia nowych dowoddéw naukowych
wzgledem poprzednich rekomendacji 91/2017 i 21/2021, natomiast dla zespotu ciggtych wytadowan we
$nie  wolnofalowym - wyszukiwanie dowoddéw naukowych na potrzeby oceny skutecznosci
i bezpieczenistwa ocenianych technologii.

Do analizy dla wskazania:

e padaczka lekooporna (w tym padaczka z napadami nieswiadomosci) witgczono dwa przeglady
systematyczne Cochrane Brigo 2019 oraz Brigo 2021 (aktualizacje Briggo 2017 ujetego
w rekomendacjach z 2017 r. i 2021 r.), w ktérych autorzy wskazali, ze nie odnaleziono nowych
dowodéw naukowych w stosunku do tych wigczonych do przegladu w 2017 r. [8 badan, z czego
4 dotyczyty leczenia etosuksymidem (ESM). Liczba pacjentow wynosita 691 0séb (w tym 546 leczonych
etosuksymidem) w wieku <16 lat, w 7 badaniach brato udziat mniej niz 50 oséb. Okres obserwacji byt
zréznicowany w poszczegdlnych badaniach, najczesciej wynosit 12 miesiecy];

e zespot ciggtych wytadowan we $nie wolnofalowym:

— przeglad systematyczny CReER 2021 — publikacje wiaczone do przeglagdu odnoszace sie do
stosowania etosuksymidu to: przeglad systematyczny Veggiotti 2012 (1 badanie retrospektywne
i 3 badania prospektywne), badania retrospektywne Carabello 2014, Carabello 2013 i opis
przypadku Deonna 1997. Liczba pacjentdw tgcznie N=163. Okres obserwacji:do 12 lat. W CReER
2021 ujeto jedynie gtéwne wnioski z tych publikacji.

— Shibata 2024 - retrospektywne badanie w ktérym oceniano skutecznosc¢ leczenia ESM u pacjentéw
pediatrycznych z encefalopatia rozwojowa i padaczkowa z wytadowaniami iglica—fala w czasie snu
(DEE-SWAS).Liczba pacjentow N=20. Brak informacji na temat okresu obserwacji.

Skutecznosc i bezpieczeristwo

Brigo 2019 i Brigo 2021

Autorzy przeglagddéw wskazujg, ze wnioski pozostajg takie same jak w Brigo 2017, tj. pod wzgledem
skutecznosci, jak i bezpieczenstwa etosuksymid stanowi optymalng monoterapie poczgtkowa dla dzieci
i mtodziezy z napadami nieSwiadomosci. Jesli napady nieswiadomosci wspoétwystepujg z ogdlnymi
napadami toniczno-klonicznymi, zalecane jest stosowanie walproinianu (ESM jest prawdopodobnie
nieskuteczny w przypadku napaddéw toniczno-klonicznych). W zakresie oceny bezpieczenstwa i zdarzen
niepozagdanych w Brigo 2017 stwierdzono, ze leczenie ESM wigzato sie gtéwnie z wystepowaniem
nudnosci, wymiotow oraz zmian behawioralnych/psychiatrycznych.
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CReER 2021
Whioski ujete w poszczegdlnych publikacjach wtgczanych do przeglagdu CReER:

— Veggiotti 2012 wskazuje jako opcje terapeutyczne w encefalopatii padaczkowej z wytadowaniami
iglica-fala w czasie snu: walproinian, etosuksymid, lewetyracetam, benzodiazepiny, kortykosteroidy,
immunoglobuliny, leczenie chirurgiczne, dieta ketogenna.

— Caraballo 2014 najczesciej stosowang terapig byt klobazam, etosuksymid i sultiam, a ponadto
stosowano wysokie dawki steroidéw. Wyniki badania wskazuja, ze deficyty jezykowe utrzymywaty sie
u 21/29 pacjentow. Wedtug autoréw odpowiednia i wczesnie podjeta terapia moze pomac zapobiec
deficytom jezykowym i poznawczym.

— Caraballo 2013 w przypadku zastosowania etosuksymidu zaobserwowano brak odpowiedzi lub
pogorszenie stanu u 3 pacjentéw; pozytywng odpowiedzZ na leczenie etosuksymidem w monoterapii
u 2 pacjentéw, a w skojarzeniu z: klobazamem u 8 pacjentéw, kwasem walproinowym 5 pacjentow,
sultiamem 5 pacjentéw, lewetyracetamem 2 pacjentdw. Wedtug autordow publikacji zmiana terapii na
etosuksymid, klobazam lub sultiam moze by¢ pierwszym krokiem w leczeniu znaczgco poprawiajgcym
obraz elektrokliniczny pacjentow.

— Deonna 1997 zaburzenia poznawcze i jezykowe u pacjenta leczonego karbamazeping (CBZ), ustgpity
po zmianie leczenia na klobazam, do ktdrego nastepnie dodano etosuksymid.

Shibata 2024

Wyniki badania wskazujg ze na leczenie ESM odpowiedziato 15/20 pacjentéw. W momencie rozpoczecia
leczenia ESM wszyscy pacjenci przyjmowali walproiniany, w przypadku 5 pacjentéw, u ktérych nie
odnotowano odpowiedzi na leczenie wnioskowang technologia, 3 przyjmowato takze sultiam.

Dodatkowe informacje o bezpieczeristwie

Zgodnie z ChPL Petinimid, 250 mg, kapsutki, podczas leczenia etosuksymidem notowano wystepowanie
ciezkich skérnych dziatan niepozadanych (SCAR, ang. severe cutaneous adverse reaction), w tym zespotu
Stevensa-Johnsona (SJS) oraz reakcji polekowej z eozynofilig i objawami ogélnymi (DRESS).

Ograniczenia analizy
Gtéwne ograniczenia analizy to:

e brak badan dotyczacych stosowania etosuksymidu w leczeniu padaczki lekoopornej. W przegladzie
systematycznym Cochrane — Brigo 2017 i jego aktualizacjach, z wifaczonych czterech badan
dotyczacych etosuksymidu wiekszos¢ obejmowata pacjentéw nowozdiagnozowanych i wczesniej
nieleczonych;

e niska jakos¢ dowoddw naukowych dotyczgcych zespotu ciggtych wytadowan we $nie wolnofalowym,
wiaczonych do przeglagdu CReER 2021, w tym brak badan z grupg kontrolng;

e badania dotyczace skutecznosci i bezpieczeristwa stosowania etosuksymidu sg matoliczne, co takze
obniza ich jakos¢.

Pozostate ograniczenia ujeto w Raporcie Analitycznym.

Propozycje instrumentdéw dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Ocena ekonomiczna, w tym szacunek kosztéw do uzyskiwanych efektéw zdrowotnych
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Ocena ekonomiczna polega na oszacowaniu i zestawieniu kosztow i efektéow zdrowotnych, jakie mogg
wigzac sie z zastosowaniem u pojedynczego pacjenta nowej terapii zamiast terapii juz refundowanych.

Koszty terapii szacowane sq w walucie naszego kraju, a efekty zdrowotne wyrazone sq najczesciej
w zyskanych latach zycia (LYG, life years gained) lub w latach zycia przezytych w petnym zdrowiu (QALY,
quality adjusted life years) wskutek zastosowania terapii.

Zestawienie wartosci dotyczqcych kosztow i efektow zwigzanych z zastosowaniem nowej terapii
i pordwnanie ich do kosztow i efektéw terapii juz refundowanych pozwala na uzyskanie odpowiedzi
na pytanie, czy efekt zdrowotny uzyskany u pojedynczego pacjenta dzieki nowej terapii wigze sie z wyzszym
kosztem w poréwnaniu do terapii juz refundowanych.

Uzyskane wyniki wskaznika kosztow-efektow zdrowotnych poréwnuje sie z tzw. progiem optacalnosci, czyli
wynikiem, ktory sygnalizuje, ze przy zasobnosci naszego kraju (wyrazonej w PKB) maksymalny koszt nowej
terapii, ktéra ma wiqgzac sie z uzyskaniem jednostkowego efektu zdrowotnego (1 LYG lub 1 QALY)
w pordwnaniu do terapii juz dostepnych, nie powinien przekraczac trzykrotnosci PKB per capita.

Aktualnie prog optacalnosci wynosi 190 380 zt (3 x 63 460 zt).

Wskaznik kosztow-efektow zdrowotnych nie szacuje i nie wyznacza wartosci zycia, pozwala jedynie ocenic
i m. in. na tej podstawie dokona¢ wyboru terapii zwigzanej z potencjalnie najlepszym wykorzystaniem
aktualnie dostepnych zasobow.

Zgodnie z informacjami przekazanymi przez Ministerstwo Zdrowia, cena produktu leczniczego Petinimid,
Ethosuximidum, syrop 50 mg/ml wynosi 78,32 PLN za 1 butelke 250 ml, za$ produktu leczniczego Petnidan
Saft, Ethosuximidum, syrop 50 mg/ml - 155,93 PLN za 1 butelke 250 ml. (szacunkowa cena netto sprzedazy
produktu do apteki, zawierajgca marze hurtowq - dane nt. ceny produktu leczniczego z raportu z ZSMOPL,
styczen 2024 r.).

Zestawienie kosztow

W celach poglagdowych zestawiono koszt terapii etosuksymidem w postaci syropu (sprowadzanego
w ramach importu docelowego) i koszt terapii lewetyracetam w postaci roztworu doustnego
finansowanego w ramach refundacji aptecznej we wskazaniu padaczka oporna na leczenie (produkt
leczniczy Keppra). Zgodnie z szacunkami przeprowadzonymi przez Agencje koszt 1 DDD (ang. Daily Defined
Dos) wynosi dla Petinimid 8,75 PLN, Petnidan Saft 16,90 PLN a dla Keppra 3,56 PLN.

Wskazanie czy zachodzg okolicznosci, o ktorych mowa w art. 13 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja
2011 r. o refundacji lekéw, srodkéw spozywczych specjalnego przeznaczenia zywieniowego
oraz wyrobéw medycznych (Dz. U. z 2023 r. poz. 826, z p6in. zm.)

Jezeli analiza kliniczna wnioskodawcy nie zawiera randomizowanych badan klinicznych dowodzgcych
wyzszosci leku nad technologiami medycznymi dotychczas refundowanymi w danym wskazaniu,
to urzedowa cena zbytu leku musi by¢ skalkulowana w taki sposob, aby koszt stosowania leku
whnioskowanego do objecia refundacjg nie byt wyzszy niz koszt technologii medycznej o najkorzystniejszym
wspotczynniku uzyskiwanych efektow zdrowotnych do kosztow ich uzyskania.

Nie dotyczy.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia, w tym wptywu na budzet ptatnika publicznego

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia sktada sie z dwdch istotnych czesci.



Rekomendacja nr 33/2024 Prezesa AOTMIT z dnia 18 kwietnia 2024 r.

Po pierwsze, w analizie wptywu na budzet ptatnika, pozwala na oszacowanie potencjalnych wydatkow
zwigzanych z finansowaniem nowej terapii ze srodkow publicznych.

Szacunki dotyczgce wydatkdéw zwigzanych z nowgq terapiq (scenariusz ,jutro”) sq poréwnywane z tym, ile
aktualnie wydajemy na leczenie danego problemu zdrowotnego (scenariusz ,dzis”). Na tej podstawie
mozliwa jest ocena, czy nowa terapia bedzie wigzac sie z koniecznosciq przeznaczenia wyzszych srodkow
na leczenie danego problemu zdrowotnego, czy tez wiqgze sie z uzyskaniem oszczednosci w budzecie
ptatnika.

Ocena wptywu na budzet pozwala na stwierdzenie czy pfatnik posiada odpowiednie zasoby
na finansowanie danej technologii.

Ocena wptywu na system ochrony zdrowia w drugiej czesci odpowiada na pytanie jak decyzja
o finansowaniu nowej terapii moze wptynqc na organizacje udzielania swiadczen (szczegdlnie w kontekscie
dostosowania do wymogow realizacji nowej terapii) oraz na dostepnos¢ innych sSwiadczer opieki
zdrowotnej.

Przyjete zatozenia do analizy:

e Dawkowanie: usrednione wg danych MZ (wariant |, dla padaczki lekoopornej); podstawa ChPI (wariant
I, dla obu analizowanych wskazan)

e Koszty interwencji: na podstawie informacji przekazanej w zleceniu;

e Populacja: na podstawie zlecenia 99 pacjentéw z padaczky lekooporng (28 pacjentéw Petimid;
71 pacjentéw Petnidan Saft) i 1 pacjent zespét ciggtych wytadowan we $nie wolnofalowym (wniosek
dotyczy Petinimid)

W przypadku wydania zgdd na refundacje produktu leczniczego Petnidan Saft oraz Petinimid w postaci
syropu koszt ich stosowania dla populacji z padaczka lekooporng w zaleznosci od wariantu wynosi ok.
217,6 tys. zt. w wariancie | i ok. 419 tys. zt wariant Il. Dla zespotu ciggtych wytadowan we $nie
wolnofalowym koszty te wyniosg ok. 2,5 tys. zt dla produktu Petinimid albo 4,9 tys. zt. w przypadku
Petnidan Saft.

Ograniczenia analizy

Gtéwnym ograniczeniem analizy jest niepewnosé co do wielkosci populacji docelowej, dawkowania oraz
czasu trwania terapii.

Uwagi do proponowanego instrumentu dzielenia ryzyka

Nie dotyczy.

Uwagi do zapiséw programu lekowego

Nie dotyczy.

Omadwienie rozwigzan proponowanych w analizie racjonalizacyjne;j

Przedmiotem analizy racjonalizacyjnej jest identyfikacja mechanizmu, ktérego wprowadzenie spowoduje
uwolnienie srodkdéw publicznych w wysokosci odpowiadajgcej co najmniej wzrostowi kosztow
wynikajgcemu z podjecia pozytywnej decyzji o refundacji wnioskowanej technologii medyczne;.

Analiza racjonalizacyjna jest przedktadana, jezeli analiza wptywu na budzet podmiotu zobowigzanego
do finansowania swiadczen ze srodkéw publicznych wykazuje wzrost kosztow refundacji.
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Nie dotyczy.

Omadwienie rekomendacji wydawanych w odniesieniu do ocenianej technologii
Rekomendacje kliniczne

Odnaleziono 5 dokumentéw odnoszgcych sie do postepowania we wnioskowanych wskazaniach: polskie
PTN 2022, brytyjskie NICE 2022, szkockie SIGN 2021, francuskie PNDS 2021 oraz kanadyjskie Ontario 2023.

Etosuksymid jest zalecany w leczeniu napaddéw nieswiadomosci (w tym dzieciecej i mtodzienczej padaczki
z napadami nieswiadomosci) (PTN 2022, NICE 2022, SIGN 2021, Ontario 2023) oraz w leczeniu zespotu
ciggtych wytadowan we $nie wolnofalowym (Ontario 2023, PNDS 2021, PTN 2022 dla podtypu Zespét
Landaua-Kleffnera).

Podstawa przygotowania rekomendacji

Rekomendacja zostata przygotowana na podstawie zlecenia Ministra Zdrowia z 4.03.2024 (znak pisma:
PLD.45340.19.2024.2.KB), odnosnie przygotowania rekomendacji Prezesa w sprawie zasadnosci
wydawania zgody na refundacje produktu leczniczego Petinimid, Ethosuximidum, syrop 50 mg/ml;
Petnidan/Petnidan Saft, Ethosuximidum, syrop 50 mg/ml we wskazaniach: padaczka lekooporna (w tym
padaczka z napadami nieswiadomosci), zespot ciggtych wytadowan we $nie wolnofalowym, na podstawie
art. 39 ust. 3 ustawy z dnia 12 maja 2011 r. o refundacji lekéw, srodkédw spozywczych specjalnego
przeznaczenia zywieniowego oraz wyrobow medycznych (Dz. U. z 2023 r. poz. 826, z pdin. zm.)
po uzyskaniu Stanowiska Rady Przejrzystosci nr 31/2024 z dnia 15 kwietnia 2024 roku w sprawie
zasadnosci wydawania zgdd na refundacje Petinimid, Petnidan Saft we wskazaniach: padaczka lekooporna
(w tym padaczka z napadami nieswiadomosci), zespét ciggtych wytadowan we s$nie wolnofalowym.

PREZES
Daniel Rutkowski

/dokument podpisany elektronicznie/

PiSmiennictwo

1. Stanowisko Rady Przejrzystosci nr 31/2024 z dnia 15 kwietnia 2024 roku w sprawie zasadnosci wydawania zgéd
na refundacje Petinimid, Petnidan Saft we wskazaniach: padaczka lekooporna (w tym padaczka z napadami
nieSwiadomosci), zespot ciggtych wytadowan we $nie wolnofalowym

2. Opracowanie na potrzeby oceny zasadnosci wydawania zgody na refundacje nr: Nr: 0T.4211.5.2024 (Aneks do
opracowan nr: 0T.4311.15.2017 i OT.4211.3.2021) ,,Petinimid (etosuksymid), syrop 50 mg/ml, Petnidan Saft
(etosuksymid), syrop 50 mg/ml we wskazaniach: padaczka lekooporna (w tym padaczka z napadami
nieSwiadomosci), zespot ciggtych wytadowan we $nie wolnofalowym”; data ukoriczenia opracowania:
12.04.2024 .



