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w sprawie finansowania cynakalcetu (Mimpara®)
w leczeniu wtornej nadczynnosci przytarczyc u chorych
ze schytkowg chorobg nerek leczonych dtugotrwale dializa

Rekomendacja

Rada Konsultacyjna® rekomenduje niefinansowanie ze $rodkéw publicznych w ramach
wykazu lekdw refundowanych cynakalcetu (Mimpara®) w leczeniu wtdérnej nadczynnosci
przytarczyc u chorych ze schytkowg chorobg nerek leczonych dtugotrwale dializa.

Uzasadnienie rekomendacji

Cynakalcet skutecznie obniza poziom parathormonu, fosforandw i wapnia u pacjentow
ze schytkowg chorobg nerek i w przypadku niemoznosci usuniecia przytarczyc jest jedyna
opcja terapeutyczng. Jednakze jego stosowanie wymaga $cistego przestrzegania wskazan
oraz monitorowania, gtéwnie ze wzgledu na czeste wystepowanie obnizonego poziomu
wapnia we krwi i mozliwos$¢ zbyt duzego spadku stezenia PTH we krwi.

Dostepne dowody naukowe nie wykazujg efektywnosci leczenia cynakalcetem w odniesieniu
do twardych punktéw koncowych. Wptyw terapii na ryzyko zgonu byt nieistotny
statystycznie i klinicznie.

Przedstawiona analiza ekonomiczna jest niewiarygodna i nie pozwala na wyciggniecie nawet
szacunkowych wnioskow na temat kosztowej efektywnosci terapii cynakalcetem.

Wobec powyiszych zastrzezen finansowanie ze s$rodkow publicznych w ramach wykazu
lekéw refundowanych jest nieuzasadnione.

Tryb przygotowania rekomendacji

Ocena omawianej technologii przeprowadzona zostata przez AOTM na zlecenie Ministra Zdrowia
(MZ-PL-460-522-180/J0/08) zdnia 10 grudnia 2008r., na podstawie wniosku o umieszczenie
w wykazach lekdw refundowanych ztozonym w Ministerstwie Zdrowia.

Problem zdrowotny

Przewlekta niewydolnos$¢ nerek (PNN) jest postepujgcg chorobg migzszu nerek, uposledzajgcy ich
czynno$¢ wydalniczg i wydzielnicza. Choroba moze rozwingé sie na podtozu schorzen
ogodlnoustrojowych (cukrzyca, nadci$nienie tetnicze) badz patologii dotyczacych pierwotnie migzszu
(odmiedniczkowe zapalenie nerek). PNN prowadzi w konsekwencji do przewlektej dializoterapii lub
przeszczepu nerki. [1]
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Uszkodzone nerki nie wydzielajg w wystarczajgcej ilosci witaminy D (cholekalcyferolu), co powoduje
utrate wapnia z moczem z jednoczesnym zatrzymywaniem fosforu. Postepujgce hipokalcemia
i hiperfosfatemia, pobudzajg przytarczyce do wydzielania parathormonu (PTH), ktory podwyzsza
poziom wapnia, obniza poziom fosforandw oraz stymuluje wydzielanie witaminy D. Dtugotrwata
stymulacja przytarczyc w PNN doprowadza do autonomicznego wydzielania parthormonu, rozrostu
guzkowego i stanu wtdrnej nadczynnosci przytarczyc. Zaburzenia gospodarki wapniowo-fosforanowe;j
mogg prowadzi¢ do dystrofii kosci, ztaman, zwapnien w naczyniach krwionosnych, tezyczki oraz
ostabienia miesni szkieletowych. [1]

Brak jest wiarygodnych polskich danych epidemiologicznych szacujacych liczebno$é populacji jaka
mogtaby by¢ objeta leczeniem cynakalcetem. Rozpowszechnienie PNN w Polsce szacuje sie
na ok. 16% populacji [2], ale tylko czes¢ z tych chorych wymaga dializoterapii, a jeszcze mniej
wymaga leczenia wtdrnej nadczynnosci przytarczyc. Liczba pacjentéw dializowanych w Polsce
w 2007 r., niezaleznie od rodzaju dializy, wynosita wg NFZ 23 626 osob. Zdaniem ekspertéw
klinicznych, okoto 20% sposréd pacjentdw przewlekle dializowanych moze kwalifikowaé sie
do leczenia cynakalcetem.

Obecna standardowa terapia

Podstawg leczenia zaburzen gospodarki fosforanowo-wapniowej u chorych z PNN jest zwiekszenie
stezenia wapnia we krwi za pomocg preparatéw wapnia, witaminy D lub stosowanie lekéw wigzacych
fosforany. [3] Jest to leczenie objawowe, majgce na calu zapobieganie powiktaniom zaburzen
gospodarki wapniowo-fosforanowe;j.

U pacjentow w zaawansowanych stadiach choroby z wysokim poziomem PTH wykonuje sie zabieg
chirurgiczny usuniecia przytarczyc.

Proponowana terapia

Cynakalcet jest lekiem kalcymimetycznym bezposrednio obnizajgcym stezenie PTH poprzez
podwyzszanie wrazliwosci receptora wapniowego na wapn pozakomérkowy. Obnizenie stezenia PTH
pocigga za sobg zmniejszenie stezenia wapnia w surowicy. Lek zarejestrowany jest w mono- jak
i politerapii wtdérnej nadczynnosci przytarczyc u chorych ze schytkowg chorobg nerek leczonych
dtugotrwale dializg oraz w leczeniu hiperkalcemii spowodowanej rakiem przytarczyc. Lek podawany
jest doustnie w postaci tabletek zawierajagcych 30 mg cynakalcetu. Terapie rozpoczyna sie
od dobowej dawki 30 mg dla dorostych, nastepnie zwiekszajagc ja co 2-4 tygodnie pod kontrolg
poziomu PTH az do maksymalnej dawki dobowej 180 mg. [4]

Eksperci [3], NICE i HAS wskazuja, ze docelowa populacja pacjentéw powinna obejmowac chorych
dializowanych z wtérng nadczynnoscig przytarczyc, wysokim poziomem PTH oraz brakiem mozliwosci
wykonania chirurgicznego usuniecia przytarczyc.

Skutecznos$¢ proponowanej terapii

Brak jest dowoddéw naukowych na skutecznosé cynakalcetu w zakresie twardego punktu koncowego
jakim jest ryzyko zgonu pacjenta, leczenie nie zmniejsza czestosci wykonania chirurgicznego
usuniecia przytarczyc oraz ryzyka wystgpienia osteodystrofii — wszystkie wyniki nie sg istotne
statystycznie i klinicznie. [5] Wnioskodawca natomiast przedstawit doniesienia o zmniejszeniu ryzyka
hospitalizacji z przyczyn sercowo-naczyniowych RR 0,61 (95% Cl 0,43-0,86) oraz zmniejszeniu ryzyka
ztaman RR 0,46 (95% CI 0,22-0,95), ale zmiana ryzyka hospitalizacji z wszystkich powodéw byta
nieistotna statystycznie.

Leczenie cynakalcetem obniza poziomy PTH, wapnia i fosforu oraz utatwia osiggniecie fizjologicznego
poziomu PTH — RR 6,93 (95% Cl 5,38-8,94).
Bezpieczenstwo terapii

Stosowanie cynakalcetu wigze sie, zgodnie z ChPL, z czestym (czestotliwo$¢ 1/10-1/100)
wystepowaniem nastepujgcych dziatan niepozgdanych: jadtowstret, nudnosci, wymioty, zawroty
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gtowy, parestezje, wysypka, bdéle miesniowe oraz ostabienie. Ponadto, stosowanie cynakalcetu wigze
sie ze zwiekszonym ryzykiem hypokalcemii oraz napaddéw tezyczkowych i wymaga scistej kontroli
poziomow wapnia w surowicy. [4]

Przeglad systematyczny Cochrane Collaboration wskazuje rowniez na zwiekszone ryzyko hipotonii
u pacjentow leczonych cynakalcetem.

Koszty terapii i wptyw na budzet ptatnika

Przedstawione analizy ekonomiczna i wptywu na budzet ptatnika sg obarczone wieloma wadami
uniemozliwiajgcymi wiarygodng ocene. Wskazniki farmakoekonomiczne zawarte we wniosku
sg wielokrotnie nizsze niz wyliczone przez NICE. Koszt jednego dodatkowego roku zycia na poziomie
okoto 58 tysiecy zt wydaje sie catkowicie nieadekwatny w stosunku do uzyskanych przez NICE
62 tysiecy £. [6] W analizie przedstawionej australijskiemu PBAC, koszt jednego dodatkowego roku
Zycia przy zastosowaniu cynakalcetu wynidést ponad 200 tys. dolaréw australijskich. [7]

Analiza wptywu na budzet sugeruje dodatkowy koszt okoto 28 min zt, w horyzoncie 3-letnim przy
petnej refundacji cynakalcetu.

Dodatkowe uwagi Rady

Zdaniem Rady celowe mogtoby byc¢ rozwazenie mozliwosci finansowania ze srodkéw publicznych
leczenia cynakalcetem w przypadkach, w ktérych jest to jedyna opcja terapeutyczna, w ramach
terapeutycznego programu zdrowotnego, ktdry zapewnitby Sciste przestrzeganie wskazan oraz
monitorowanie terapii.
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