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Stanowisko Rady Konsultacyjnej
nr 80/25/2010 z dnia 29 listopada 2010r.
w sprawie usuniecia z wykazu swiadczen gwarantowanych
albo zmiany poziomu lub sposobu finansowania,
lub warunkow realizacji Swiadczenia gwarantowanego ,,sertindol
(Serdolect®) we wskazaniu schizofrenia”

Rada Konsultacyjna uwaza za zasadne pozostawienie aktualnego sposobu i poziomu
finansowania $wiadczenia gwarantowanego ,sertindol (Serdolect®) we wskazaniu
schizofrenia”.

Uzasadnienie stanowiska

Sertindol jest skutecznym lekiem przeciwpsychotycznym Il generacji, o akceptowalnym
poziomie  bezpieczeAstwa  stosowania, potrzebnym w  praktyce klinicznej,
ale nie wyrdzniajgcym sie istotnie na tle innych lekdow z tej grupy, wobec czego nalezy
utrzymac¢ dotychczasowy sposob finansowania tego leku, podobny do sposobu
finansowania innych lekow przeciwpsychotycznych Il generacji.

Tryb przygotowania stanowiska

Niniejsze stanowisko opracowane zostato przez Rade Konsultacyjng na podstawie zlecenia Ministra
Zdrowia (pismo znak: MZ-PLE-460-8365-121/GB/09) z dnia 19 listopada 2009r.

Problem zdrowotny

Schizofrenia jest to zaburzenie lub grupa zaburzen psychicznych, ktorych istotg jest dezintegracja
osobowosci. W przebiegu schizofrenii obserwuje sie objawy pozytywne — czyli wytwoércze
(urojenia, omamy, zaburzenia mowy, dezorganizacja zachowania lub objawy katatonii), negatywne
— ubytkowe (wypalenie, wycofanie sie z zycia spotecznego, brak odczuwania emocji, uczucie
obcosci, innosci, brak motywacji do dziatania), depresyjne oraz zaburzenia funkcji poznawczych.
Przebieg zaburzen schizofrenicznych moze by¢ ciggty lub epizodyczny, z postepujgcym
lub stabilnym deficytem, albo tez moze to by¢ jeden, lub wiecej epizodéw z petng, lub czesciowa
remisjg. Rozpoznania schizofrenii nie nalezy stawia¢, jezeli obecne sg liczne objawy depresyjne lub
maniakalne, chyba Zze objawy schizofreniczne wyraznie poprzedzajg zaburzenia afektywne.
Schizofrenii nie nalezy réwniez rozpoznawaé w przypadku wystepowania powaznej choroby mdzgu

lub w obecnosci standw zatrucia substancjami, lub ich odstawienia. !
Obecna standardowa terapia

Standardy leczenia wskazujg, ze w przypadku pierwszego epizodu schizofrenii leczeniem z wyboru

powinien by¢ lek przeciwpsychotyczny Il generacji: risperidon, olanzapina, kwetiapina, amisulpryd,
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zyprazydon, aripiprazol, ze wzgledu na skuteczno$é pordwnywalng z lekami klasycznymi i lepszg
tolerancje. Jedynie w przypadku przeciwwskazan do stosowania leku Il generacji powinno
sie stosowac klasyczny neuroleptyk. Jesli leczenie nie przyniesie poprawy, zaleca sie uzycie innego
leku Il generacji, dobranego pod katem potencjalnych objawdw niepozgdanych. Po co najmniej
2 prdébach stosowania leku Il generacji zaleca sie podanie leku klasycznego. W przypadku
ponownego niepowodzenia terapeutycznego zaleca sie terapie klozaping. Leczenie kombinowane
(jednoczesne stosowanie dwodch lub wiecej lekdw przeciwpsychotycznych) nie powinno
by¢ postepowaniem rutynowym, ze wzgledu na zwiekszone ryzyko wystgpienia objawow
niepozadanych, powiktan lub interakcji lekowych i moze by¢ uzyte jedynie wowczas,
gdy monoterapia okaze sie nieskuteczna. *

Proponowana terapia

Sertindol jest lekiem przeciwpsychotycznym, ktérego efektywnos¢ wynika¢ moze z selektywnego
dziatania hamujacego na neurony dopaminergiczne uktadu mezolimbicznego
oraz zréwnowazonego dziatania hamujgcego na osrodkowe receptory dopaminergiczne

D2 i receptory serotoninergiczne 5HT2 oraz receptory alfa 1 adrenergiczne.

Sertindol wskazany jest w leczeniu schizofrenii. Ze wzgledu na bezpieczenstwo dotyczace uktadu
krazenia, sertindol nalezy stosowac¢ wytgcznie u pacjentéw nie tolerujgcych przynajmniej jednego
innego leku przeciwpsychotycznego. Oceniany wniosek dotyczyt zastosowania sertindolu

w leczeniu schizofrenii. >*

Sertindol podaje sie doustnie raz na dobe, z positkami lub niezaleznie od positkdw. U wszystkich
pacjentdw stosowanie sertindolu nalezy rozpoczyna¢ od dawki 4 mg na dobe. Dawke nalezy
zwiekszac¢ o 4mg po 4-5 dniach stosowania kazdej z dawek, az do osiggniecia optymalnej dobowe;j
dawki podtrzymujacej wynoszacej od 12 do 20 mg. *

Sertindol jest obecnie finansowany ze $rodkéw publicznych w Polsce w leczniu schizofrenii. *

Efektywnosc kliniczna

Analiza efektywnosci klinicznej obejmowata przeglad systematyczny badan RCT, pordwnujgcych
sertindol do haloperidolu i risperidonu. Wtgczone RCT miaty zréznicowany, przewaznie $redni
poziom wiarygodnosci. Skutecznos¢ leczenia badano za pomocg ogdlnie przyjetych w psychiatrii
skal nasilenia objawdéw schizofrenii lub ogdlnego stanu pacjenta (m.in. PANSS, CGIl). Wyniki
przegladu systematycznego poparto wynikami doniesien wtdérnych oraz badan obserwacyjnych,
opublikowanych w literaturze. Wiekszos¢ wynikéw badan przedstawiono jako zmiany punktacji
w odpowiedniej skali, bez podania klinicznej istotnosci takich zmian.

W pordéwnaniu do haloperidolu, obserwowano znamienng statystycznie rdinice na korzysc
sertindolu dla czasu do niepowodzenia leczenia spowodowanego nagtym zaostrzeniem psychozy
prowadzgcym do hospitalizacji oraz niestosowaniem sie do zalecen. Dla pozostatych punktow
kofcowych, we wszystkich badaniach RCT, nie wykazano istotnych statystycznie rdznic

w efektywnosci klinicznej sertindolu i haloperidolu. *

W poréwnaniu do risperidonu, nie obserwowano statystycznie istotnych réznic w efektywnosci
klinicznej obu lekéw. *

W populacji pacjentéw, ktérzy nie odpowiedzieli na wczesniejsze leczenie innymi lekami

przeciwpsychotycznymi, sertindol okazat sie istotnie mniej skuteczny od risperidonu w zakresie
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szansy wystgpienia poprawy stanu klinicznego pacjenta o 210% i 220%, mierzonej w skali PANSS
lub BPRS. *

Wiaczone do analizy doniesienia wtdrnie nie wniosty nowych, istotnych informacji na temat
efektywnosci klinicznej sertindolu, natomiast w badaniu retrospektywnym, obejmujgcym
pacjentdw biorgcych udziat w programie Sertindole Safety Study, odnotowano poprawe

we wszystkich analizowanych parametrach, oceniajacych skuteczno$¢ leczenia sertindolem. *
Bezpieczenstwo stosowania

Sertindol jest przeciwwskazany miedzy innymi u pacjentéw z istotng pod wzgledem klinicznym
chorobg uktadu krazenia w wywiadzie, zastoinowg niewydolnoscig serca, kardiomiopatig
przerostowg, zaburzeniami rytmu serca lub bradykardig (<50 uderzen na minute). Monitorowanie
EKG wymagane jest przed oraz w trakcie leczenia sertindolem. Badania kliniczne wykazaty,
ze sertindol wydtuza odstep QT w wiekszym stopniu niz niektére leki przeciwpsychotyczne. Srednie
wydtuzenie odstepu QT jest wieksze podczas podawania dawek w gornej granicy zalecanego

zakresu dawkowania (20mg i 24mg). >

Zgodnie z ChPL, stosowanie sertindolu wigze sie z bardzo czestym lub czestym wystepowaniem
nastepujgcych dziatan niepozgadanych: niezyt lub niedroznos$¢ nosa, zwiekszenie masy ciata,
wydtuzenie odstepu QT, obecnos$é erytrocytow w moczu, obecnosé leukocytéw w moczu, obrzek
obwodowy, zawroty gtowy, parestezje, dusznos¢, suchos$é btony sluzowej jamy ustnej, hipotonia

ortostatyczna, zaburzenia wytrysku. >

Analize bezpieczenstwa przeprowadzono z uwzglednieniem badan RCT, kilku duzych badan
obserwacyjnych oraz PSUR. *

W porédwnaniu do haloperidolu, pacjenci leczeni sertindolem istotnie rzadziej skarzyli
sie na dziatnia niepozgdane ogdtem, w tym zaburzenia neurologiczne, ale czesciej wystepowaty
u nich zaburzenia metaboliczne, niezyty nosa, zaburzenia ejakulacji oraz wydtuzenia odstepu QT. *

W poréwnaniu do risperidonu, nie odnotowano nasilenia dziatan niepozgdanych ogétem

ani wiekszosci dziatar niepozadanych poza zaburzeniami ejakulacji i wydtuzeniem odstepu QT. *

Na podstawie licznych, duzych badan obserwacyjnych oraz PSUR nie zidentyfikowano ewidentnego

wptywu stosowania sertindolu na ryzyko zgonu w mechanizmie sercowo-naczyniowym. *

Inne dostepne dowody literaturowe podajg, ze najczesciej zgtaszane zdarzenia niepozgdane
zwigzane ze stosowaniem sertindolu to bél gtowy (33,8%), bezsennos¢ (31,3%), niezyty (28,5%),
nieprawidtowa ejakulacja u mezczyzn (21,8%). Lek powoduje umiarkowany przyrost masy ciata,
z minimalnym wptywem na zmiane stezenia prolaktyny, glukozy, czy poziomu lipidow. Chociaz

moze lekko wydtuza¢ odstep QT, ryzyko wydtuzenia odstepu QT > 500msec jest niskie. >

Koszty swiadczenia i jego wptyw na budzet ptatnika

Analize ekonomiczng przeprowadzono w postaci analizy kosztéw-uzytecznosci oraz kosztow-
efektywnosci, w horyzoncie 5 lat, z perspektywy ptatnika publicznego, dla populacji ogdlnej

oraz populacji pacjentdw nie tolerujgcych przynajmniej jednego leku przeciwpsychotycznego.

W populacji ogdlnej, pordéwnaniu do haloperidolu uzyskano ICUR ok. 82tys ztotych/QALY
a w poréwnaniu do risperidonu ICUR ok. 97tys ztotych/QALY. Jednokierunkowa analiza wrazliwosci

wykazata stabilno$¢ wynikéw analizy kosztéw-uzytecznosci. *
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W populacji pacjentéw nie tolerujacych przynajmniej jednego leku przeciwpsychotycznego,
schemat leczenia z wykorzystaniem sertindolu dominowat schemat z wykorzystaniem risperidonu.
Zaréwno jednokierunkowa, jak i wielokierunkowa analiza wrazliwosci wykazaty stabilnos¢ wynikéw

tej analizy. *

Analiza wptywu na budzet wykazata, ze kontynuacja finansowania sertindolu w leczeniu
schizofrenii wigzataby sie ze wzrostem ogélnych kosztéw leczenia schizofrenii o: 13,2mln ztotych
w 2010 roku; 20,2mlin zt w 2011 oraz 25,7mIn zt w 2012 roku. Wynik analizy zalezat gtéwnie

od struktury rynku neuroleptykéw Il generacji stosowanych w leczeniu schizofrenii. *
Biorgc pod uwage powyzsze argumenty, Rada Konsultacyjna podjeta decyzje jak na wstepie.
Dodatkowe uwagi Rady

Zdaniem Rady, przedstawione dotychczas dowody na efektywnos¢ i bezpieczenstwo lekdw
przeciwpsychotycznych Il generacji uzasadniajg ich przydatnos¢ w praktyce klinicznej oraz sposéb
finansowania ze s$rodkéw publicznych, natomiast nie uzasadniajg istotnych rdznic w cenach

jednostkowych tych preparatéw, generujgcych zréznicowane koszty dla ptatnika publicznego.
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